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Les mycétomes & grains noirs africains ont été étudiés, pour 
la premiére fois, en 1894, par Le Dantec (1), sur un pied de 
Madura, provenant d’un Toucouleur amputé par Durand, a 
Saint-Louis du Sénégal. Le Dantec attribua l’origine de l’affec- 
tion & des amas de petits bacilles accolés aux grains noirs. 
7 était la période de la médecine tropicale, ot les bactéries 
étaient encore considérées comme la cause probable de toutes 
les maladies. De plus, les recherches avaient porté sur des 
grains altérés par la dessiccation, ce qui rendait difficile l’ob- 
servation du mycélium. 

Kn 1901, Chabaneix, Bouffard et Brumpt (2) ont observé, & 
Djibouti, sur un pied de Madura a grains noirs, un mycélium 
cloisonné de 2 » et de 2». 5 de largeur quwils n’ont pu cultiver. 
Poursuivant ses recherches, Brumpt (3), au cours de la méme 
année, a découvert au pays Djeberti (Ogaden) dans un mycé- 
tome a grains noirs, des filaments mycéliens noirs, enchevétrés, 


(1) Lz Dantgc, Arch. de Méd. Navale ef Coloniale, 62, 1894, p. 447. 

(2) Cuasanerx, Bourrard et Brumpr. Ann. Hyg. et Méd. Coloniales, juillet- 
aotit-septembre J901, n° 3, p. 452. 

(3) Brumer. Arch. de parasitologie, 5, 1902, p. 149 & 159. 
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des ceufs, des conidies de diverses sortes, appartenant a un 
parasite qui se reproduit et végete comme une Mucorinée. 

Apres avoir décrit, en 1902 (1), le mycélium de grains noirs 
quil avait rapportés de Djibouti, Bouffard (2) a éludié, en 
1905, & l'Institut Pasteur dans le laboratoire de Binot, des 
erains desséchés provenant d’un pied de Madura sénégalais; 
il a trouvé un mycélium cloisonné et ramifié, aux extrémités 
arrondies, aux articles moniliformes, mesurant de 5 a 6 ude 
largenr, sur 8 4 15 » de longueur; la substance interstitielle 
est considérable, en grande partie dissoute par la potasse. C’est 
la premiere observation d’un champignon de mycétome méla- 
nique sénégalais. Toutefois, en l’absence de culture, on ne sau- 
rait conclure & une assimilation avee le champignon rapporté 
de la Cote des Somalis, que Brumpt a, d’ailleurs, en 1905, 
reconnu comme Aspergillus (Aspergillus Bouffardi Brumpt) (3) 
et dont les grains sont constitués par un cordon enroulé sur 
lui-méme, sans substance interstitielle. 

Plus récemment, Puyhaubert et Jolly (4) ont isolé, 4 larmée 
d’Orient, d'un cas de mycétome des régions périnéale et fes- 
siére observé chez un indigéne de la Cote d'Ivoire, un champi- 
enon qu ils raltachent a l'espéce Madurella mycetomt Laveran, 
1902 (grains formés de filaments et de chlamydospores & parois 
épaisses, cullure a 37°, noircissement du milieu, formation de 
grains noirs (Sclérotes) sur carotte; inoculation au pigeon 
négative, amélioration des lésions par le novarsénobenzol). 

J. Guiart (5) a signalé a propos dune tumeur extraite & 
Lyon, le 8 juillet 1918, par le D" Rafin, du pied d’un Souda- 
nais, l’existence d’un mycélium aspergillaire & grains pales 
qu'il n'a pu cuiliver. Il a constaté, toulefois, sur les coupes: 

1° Lexistence d’une mince couche pigmentée, légerement 
brunatre et d'une épaisseur d’environ 15 u.; 

2° Liexistence d’un hile non pigmenté décrit par Brumpt 
dans le grain noir de Bouffard & Aspergillus. Hy a done sécré- 
tion de pigment. De plus, Guiart a vu la fragmentation des 


1) Ann. Hyg. el Méd. Coloniales, octobre 1902. 

2) Bourrarn. Ann, Hyg. et Méd. Coloniales, 1905, 

3) Brumpr. Arch. de Parasitologie, 10, 1906. 

4) Puynausert et Jouty. Arch. de Méd. expérim , 28, 5, p. 441-445 et Bull. Soc. 
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articles et la « formation d’oidies » comme dans le genre 
Madurella Brumpt. Guiart pense que le mycétome a grains 
blancs d'origine aspergillaire peut se transformer en mycé- 
tome & grains noirs et son cbservation montrerait une des 
étapes de Ja transformation. D’aprés lui également, Indiella 
et Madurella ne seraient que deux stades d'un méme parasite 
qui serait rattaché soit & Aspergillus, soit & Slerigmatocystis. 

Ici encore, Vabsence de cultures du champignon observé 
dans la tumeur ne permet pas de souscrire sans réserves aux 
conclusions hypothétiques de Guiart. On ne peut d’ailleurs 
homologuer les grains blancs d’Indiedla non cultivés avec les 
champignons isolés et bien définis des tumeurs 4 Aspergi/lus, 
avec lesquels on a oblenu expérimentalement des mycétomes 
tantot blanes, tantdt noirs (Pinoy) (4). 

De plus, les observations faites a Khartoum et a Tunis doivent 
rendre trés prudent avant de permettre l’assimilation & une 
Madurella ou un Aspergillus dun champignon de mycétome a 
grains noirs : Chalmers et Archibald (2) ont nommé Glenospora 
Khartoumensis le champignon cultivé en 1916 & Khartoum 
d’un cas de mycétome a grains noirs. Ch. Nicolle et G. Blanc (3), 
comparant a leur tour les Madurella cultivées & Tunis 
(M. Tabarka et M. Tozeuri) avec les cultures de Chalmers et 
d’ Archibald, tendent a les rapprocher de ce genre « Glenospora », 
caraclérisé par la présence d’aleuries sur les filaments. Toute- 
fois ils réservent la question au point de vue botanique, les 
aleuries étant d’observation difficile et rare dans Jes cultures. 

Nous considérons, par suite, le genre Madurel/la comme un 
genre encore provisoire dans lequel rentrent des champignons 
pathogeénes, produisant des sclérotes, et qui sont soit des Asper- 
gilloides, soit des Stérigmatocystoides, mais auquel on rattache 
peut-étre des champignons parasites nettement différenciés 
des deux groupes précédents et qu’on ne peut déterminer 
qu’apres une étude altentive des cultures a diverses tempéra- 
tures. 


(1) Pinoy. Bull. Inst. Pasteur, 14, 15 et 30 novembre 1913. 

(2) Cuatmers et Arcureaup, cité par Cu. Nicotre et G. Branc, Arch, Inst. 
Past. de Tunis, décembre 1920. 

(3) Cu. Nicoute et G. Bianc. Arch. Inst. Pasteur de Tunis, fase. 1V, décembre 
1920. 
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Les mycétomes & grains noirs sont relativement fréquents 
au Sénégal. Nous avons pu en observer récemment trois cas, 
et la culture en a été obtenue au laboraloire de Dakar pour 
deux d’entre eux & 35° sur gélose glucosée de Sabouraud. 
L'échec de Ja culture dans le troisitme cas nous parait dia 
l'abondance du pus dans lequel baignaient les grains noirs. 

Trois autres cas ont été observésa Dakar 4 la méme époque, 
soit & l'hdpital colonial, soit & Vhépital indigene par nos 
collégues Bonrepaux (1), Lhuerre (2), Hudellet (inédit). 

Les mycétomes 4 grains noirs sénégalais se présentent sous 
des aspects cliniques variables. Ce sont tantot des pieds de 
Madura véritables, avec hypertrophie de la masse du pied 
simulant une tumeur maligne ulcérée, tantot des cedémes 
localisés ou diffus du membre inférieur ou supérieur, simple 
tuméfaction de la grosseur d’une noisette ou eedéme éléphan- 
tiasique de la jambe, tantdt des plaques infiltrées plus ou moins 
étendues, sillonnées par des conduits a parois fibreuses et 
percées d’orifices par ot s’échappent des grains noirs. Ces 
lésions se différencient assez bien & premiére vue de celles du 
mycétome a grains rouges, dont les grains plus petits, 
enchassés dans les tissus, tout en donnant lieu & des réactions 
du méme ordre, produisent des infiltrations plus denses, plus 
dures, offrant davantage l’aspect d’une tumeur fibreuse. L’issue 
de grains noirs, de la grosseur d’un grain de poudre de chasse 
a celle d'un petit pois, donne lieu d’autre part & la formation 
de pertuis assez larges sur lesquels souvrent des fistules qui 
s'infectent secondairement, Les canaux et les poches ainsi 
formés s’agrandissent sous |’influence des bactéries et de la 
suppuralion et présentent & la coupe des parois fibreuses 
épaisses. Nous n’avons pas rencontré jusqu’ici de cas sembla- 
bles au mycétome non suppuré décrit par Bouffard et carac- 
térisé par l’absence de cratéres et de fistules. 

Le terrain sur lequel évoluent ces mycétomes est le plus 
souvent, au Sénégal, un terrain syphilitique ou paludéen, 
souvent les deux, quelquefois, mais plus rarement, un terrain 
tuberculeux. 


(1) Bonrepaux, Bull. Soc. médico-chir. Quest africain, n° 14, avril 1924. 
(2) Luverre. Bull. Soc, médico-chir. Ouest africain, n° 15, mai 1921. 
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Les réactions de Wassermann sont généralement positives 
dans ce pays, chez beaucoup d’indigénes, porteurs ou non de 
mycétomes, Il peut y avoir d’ailleurs développement du cham- 
pignon sur des gommes ulcérées alors méme que le malade 
accuse & l’origine la piqdre par une écharde ou une branche 
Warbuste, fait difficile & vérifier et qu’il serait cependant inté- 
ressant d’élucider au point de vue de I’étiologie de ces infec- 
tions. 

S‘agit-il en effet, dans certains mycétomes, de champignons vi- 
vant a l'état naturel sur des végétaux et qui s’adapteraient avec 
facilité a la culture sur le milieu humain? Ou au contraire de 
parasites de l’espece humaine, nettement adaptés depuis des 
millénaires et se transmettant uniquement par contagion d’un 
individu & un autre? Nous citerons en faveur de cette derniére 
hypothése l'une de nos observations ot le pére et Je fils ont été 
successivement atteints de mycétome 4 grains noirs et de plus 
la nécessité ot. se trouvent les indigenes du Sénégal de se 
laver le plus souvent les membres inférieurs dans de petites 
mares d’eau constamment polluées et ot ils contractent d’ail- 
leurs, comme l’a fort bien expliqué Roubaud, le ver de Guinée, 
sur ces mémes membres inférieurs (1). Chez un de nos malades 
et chez celui de Bonrepaux (loc. cit.), il y avait coexistence 
du ver de Guinée sur le membre atteint de mycétome et les 
grains noirs ont apparu dans les orifices d’extraction du 
Nématode. 

L’observalion clinique du premier cas de mycétome a grains 
noirs que nous avons étudié a été présentée a la Société médico- 
chirurgicale francaise de (Ouest africain le 30 janvier 1921 
par le D' Jouenne (2). 

Nous en résumons ici les détails essentiels : 


Ali N’ Diaye, quarante-cing ans, Toucouleur de Bogué (Mauritanie), ancien 
tirailleur, a été blessé d'un coup de feu, accidentellement, a la jambe droite 
en 1915. La plaie, désinfectée et soignée aseptiquement, avait parfaitement 
guéri au bout de deux mois. Trois ans apres, en novembre 1918, Ali N’ Diaye 
se serait écorché sur une souche darbre. L’cedéme serait apparu dés le 
lendemain. D’aprés le malade la lésion purulente et a grains noirs aurait 


(1) Etudes sur la faune parasilaire de l’Afrique occidentale frangaise 
(Mission G. Bouet et E. Roubaud). Paris, E. Larose, 1914, Hee fasc. 

(2) Journne. Bull. Soc. médico-chir. Ouest africain, janvier-féyrier 1921, 
no 41-12, p. 10. 
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débuté & ce moment et serait devenue caractéristique au bout de neuf jours. 
D’ailleurs un examen microscopique pratiqué le 28 novembre, dix-neul jours 
apres le début des accidents, montrait un feutrage mycélien dans des grains 
noirs et du pus prélevés dans les ulcérations. Le malade fut réformé et les 
abcées étant complétement guéris, fut mis exeat. Il y a deux mois, le malade 
heurte violemment sa jambe contre une pierre ; il s‘ensuit de l@deme et de 
nouveaux abcés que le sujet rapporte a sa blessure primitive, prenant les 
grains noirs pour des grains de poudre. Il est hospitalisé a Dakar le 6 jan- 
vier 1921. 

La jambe droile est déformée et augmentée de volume dans son tiers 
supérieur et moyen, Ja partie atteinte formant un cylindre qui se continue 


° 


Mycétome a grains noirs de la jambe (A. N’D.). 


sans transition avec l’articulation du genou et se raccorde avec le tiers 
inférieur par une partie conique en forme de rave. Les lésions suppurées 
commencent au niveau de la tubérosité antérieure du tibia ot une surface 
mamelonnée de la largeur d'une petite paume de main laisse couler du pus 
a grains noirs par trois crateres. Ces grains s’écoulent sur les compresses, 
quelques-uns ont atteint le volume dun pois. Beaucoup restent engagés 
dans les cratéres. Ils se suivent en file au nombre de deux a quatre. On les 
retire sans difficulté avec une pince ou par simple pression. 

D’autres lésions (infiltration, cedéme, tubérosités) existent au-dessus, a la 
face externe du membre et 4 l'union des tiers moyen et supérieur. Chacune 
présente soit des tubérosités, soil des cratéres entourés de zones de ramol- 
lissement et dedéme. La pression fait sourdre du pus abondamment de 
ces craléres el donne lieu a une récolte abondante de grains noirs. Culture 
positive. 
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La lésion est presque indolore. Légére claudication du membre atteint. 
Retentissement ganglionnaire presque nul, contrairement a ce que Vona 
observé jusqu’ici avec les mycétomes A grains rouges. 

L’état général est excellent. L’examen de l'appareil respiratoire seul a 
montré au niveau du poumon gauche un peu de diminution du murmure 
vésiculaire et quelques frottements pleuraux. La réaction de Wassermann 
pratiquée avec le sang de ce malade donne un résultat positif. C’est 1a une 
constatation fréquente au Sénégal. 

Une radiographie effectuée apres injection de bismuth dans les trajets a 
montré l’intégrité du squelette osseux. 

Le traitement par Viodure de potassium A haute dose a été commencé 
le 10 janvier. I! a amené rapidement une modification dans Vaspect du 
membre. 

Des injections d’éther iodoformé dans les pertuis du mycétome ont été 
essayées. Sous l'influence de ces médications, la peau est devenue mvins 
cedématiée, le pus s'est modifié, s’est épaissi, est devenu brun chamois, la 
récolte des grains noirs est moins abondante. 

A la date du 24 janvier, le membre malade mesure 41 centimétres de tour 
4 lunion des tiers supérieur et moyen, soit 3 centimétres de moins au bout 
de quinze jours. 

Par la suite ce traitement a élé complété par des injections au collargol 
dans les pertuis, qui ont donné lieu A une guérison complete de la lésion 
ne laissant qu'un peu de gonflement de la jambe. 


La deuxiéme observation de mycétome a grains noirs a été 
présentée a la Soceété médico-chirurgicale de l'Ouest africain 
par le D' Jouenne, le 13 mars 1921. 


Yoro Diallo, originaire de Matam, est envoyé a Vhopital indigéne pour 
une inflammation chronique du pied, consécutive 4 un ver de Guinée. 
Il est atteint de mycétome & grains noirs du pied droit. Ce cas semble 
résulter d'une contamination fumiliale. Le pere du malade serait atteint 
depuis de nombreuses années de pied de Madura a grains noirs. Yoro 
Diallo affirme cette particularité qu’il a bien remarquée..Lui-méme est 
malade depuis deux ans. 

fl a eu d’abord un ver de Guinée au niveau du bord externe du pied droit; 
ce ver a été extrait par la méthode indigéne (tractions prudentes sur le ver 
dont Vextrémilé est attachée A un lien autour de la cheville). Il ne portait 
aucun pansement et habitait le méme carré que son pére. Peu de temps 
apres l’extraction du ver, alors que la plaie n'étail pas encore cicatrisée, il vit se 
développer ce niveau une pelite tuméfaction de la grosseur d'une bille. Elle 
augmenta peu a peu de yolume et au bout de quinze jours finit par s’ulcérer 
en formant une plaie qui devint large comme une paume de main. Les lésions 
sont restées en cet état pendant sept mois environ, nempéchant pas Yoro 
Diallo de vaquer & ses occupations. Il cultivait la terre, et par suite a pu 
venir de Matam aA Rufisque a pied. C’est deux mois apres son arrivée dans 
cette ville quil remarqua des pertuis laissanl échapper des grains noirs. La 
lésion s’étend sur la face dorsale du pied droit depuis le premier espace 
interosseux jusqu'au bord externe du pied. En arriére, elle ne dépasse pas 
Vextrémilé postérieure des métatarsiens; la face plantaire parail saine; a la 
face dorsale se trouvent 11 pertuis sur la partie alteinte qui mesure 10 centi- 
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métres de longueur sur 6 de largeur. Ces pertuis laissent échapper des 
grains noirs typiques. : 

L’état général du malade est bon. 

Une réaction de Wassermann s’est montrée positive. 


Mycétome a grains noirs du pied (Y. D) 


La radiographie a montré la nécrose des phalanges des quatrieme et cin- 
quiéme orteils. 


Les essais de culture sur Sabouraud, carotte, etc., n’ont fourni que des 
résultats négatifs, soit a 35°, soit a 38°,5. 


TROISIEME OBSERVATION (résumée). — Mycétome a grains noirs 
de la cuisse droite, de la hanche, et de la fesse droite. (Pré- 
sentée par le D' Jouenne & la Soczété médico-chirurgicale de 
l'Ouest africain, le 22 mai 1921.) 


Demba Camara, Toucouleur, originaire de Kaédi (Mauritanie) a vécu en 
Europe en 1914, puis s'est fixé & Dakar et a voyagé a Thiés et dans le 
Baol. Le malade, cachectique avancé, ne peul donner que des renseigne- 
ments contradictoires sur le début de son affection. Entré le 29 avril a 
Vhopital indigéne pour « syphilis tertiaire et amaigrissement considérable », 
il présente une large cicatrice dépigmentée, couturée, gaufrée, dela fesse a 
la cuisse, en arriére du grand trochanter; vers le milieu de la cuisse, & la 
face antéro-interne, une gomme ulcérée a bords taillés a pic laissant suinter 
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une sérosité louche. Tout autour de la cicatrice supérieure, on remarque 
des lésions de rupia d’environ 3 centimétres de long sur 2 de large. Or, un 
matin, au pansement, des grains noirs apparaissent dans la sérosité de la 
gomme située au milicu de la cuisse et, en soulevant les crodtes de rupia, 
on apercoit les pertuis du mycétome, taillés A pic, sans marge périphérique 
dépigmentée. Certains grains noirs sont comme des grains de cassis. Ces 
grains remplissent 2 centimétres de hauteur d'un tube & essai dés le 
premier jour. Il.eur ensemencement A l'Institut de Biologie a donné lieu a 
des cultures identiques 4 celles de la premiére observation (Ali N’ Diaye). 

La région fessiére et la région sacrée sont envahies par le mycétome qui 
commence 4 infillrer la fesse gauche, avec des pertuis rares sur le sacrum, 
vers le coccyx, vers le trochanter, etc. Toule la région est chaude, tendue, 
luisante, cedématiée. Une injection d’éther iodoformé poussée par l'un 
quelconque de ces trajets ressort par tous les autres, entrainant des grains 
noirs par grosses masses agglomérées. 

Ce mycétome aurait débuté il y a plus de deux ans. Il est possible qu'il 
se soit développé sur une lésion syphilitique tertiaire, ce qui expliquerait 
sa disposition atypique. La réaction de Wassermann n’a pu étre faite, le 
malade étant mort peu de jours aprés son entrée A l’hopital. 

La dissection de la fesse du sujet a montré non un décollement profond, 
mais un tunnel, admettant une sonde urétrale moyenne, cheminant dans 
le tissu cellulaire sous-cutané et dans la partie superficielle du grand fessier. 
Ce tunnel traversait toute la fesse en diagonale, de la eréte iliaque a la 
région coccygienne et formait un cordon dur, fibreux, arrondi, de 4 centi- 
métre a 1 centimetre 1/2 d’épaisseur enfoui au milieu des tissus sains. 
L’épaisseur de la paroi fibreuse variait de 4 4 5 millimétres. Toute la paroi 
de ce canal était recouverte d’une sorte de gelée adhérente, de couleur 
gris noir, cette couleur étant due aux petits grains du champignon qui 
recouyraient toute la paroi du canal en couche continue, tandis que les 
grains plus volumineux obstruaient la lumiére du conduit. 


Il semble, en somme, que dans quelques mycétomes & grains 
noirs du Sénégal, le type s’éloigne du pied de Madura classique. 
Le mycétome donne lieu & des trajets qui cheminent paralléle- 
ment & la peau, & un ou deux centimétres de profondeur, et 
forment de petites cavités allongées, de figure irréguliére, qui 
sont des dilatations des canaux. 


« La lésion du mycétome & grains rouges parait tout a fait 
différente : c’est une masse encore franchement néoplasique, 
exubérante, enfermée dans une épaisse coque fibreuse ayant 
partout remplacé les tissus normaux, enti¢rement homogene, 
sans cavités, sans géodes, sans perluis méme. Les grains 
rouges sont répartis également dans toute la néoplasie. Le 
tissu osseux est atteint, les petils os sont raréfiés, spongieux 
et les parois osseuses perforées par place, le champignon 
s’infiltrant dans le canal médullaire. 
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« Le mycétome & grains noirs, affection caractérisée par des 
galeries cheminant sans désordres anatomiques au milieu des 
tissus d’apparence saine, & tendance peu maligne, sans néo- 
plasie notable, est essentiellement curable par des moyens 
médicaux, & moins de lésions trop anciennes, & infections 


secondaires..... » 
(D" Jouenne.) 


Erupe MACROSCOPIQUE DES GRAINS. 


Les grains noirs s’échappent avec la plus grande facilité des 
pertuis et méme, sur un fragment excisé de la tumeur, on les 
voit libres dans les anfractuosités. Les plus petits sont comme 
une téte d’épingle, les plus volumineux comme une lentille. 
De forme irréguliére, de couleur noire, ils ressemblent géné- 
ralement & des grains de poudre de chasse. Rénitents et diffi- 
ciles & écraser, ils se laissent dissocier aprés traitement par la 
potasse a chaud. 

Leur nombre est considérable ; dans un cas nous en avons 
recueilli pendant plusieurs semaines 10 ou 412 tous les matins 
et davantage, il en réapparaissait néanmoins tout autant les 
jours suivants. 

Aprés lavage a l’eau physiologique 4 plusieurs reprises, bien 
débarrassés de la sérosité, du pus et des bactéries, ils conservent 
leur couleur noire et la gardent également aprés un long séjour 
dans l’alcool et dans |’éther. 


ETUDE MICROSCOPIQUE. 


La structure des grains se montre identique dans les trois 
cas. 

Aprés traitement par la potasse & chaud d’ abord, puis a froid 
pendant quelques heures, les grains s effritent Paleme en 
granules secondaires qui s’écrasent sous une lamelle et peuvent 

etre ainsi examinés au microscope. Ils sont hérissés, l’'aspect 
en buisson en est caractérislique et si, 4 un faible grossisse- 
ment, a la loupe, le grain humide ressemble & du caviar, il 
nen est pas de méme a un grossissement de 40 450, le buisson 
apparait formé de filaments incolores ou Iégérement brunatres 


— Grain noir encore humide, extrait du mycétome, a un faible 


leader ily 
grossissement. 

Fic. 2. — Début de la germination, en culture cellulaire. 

Fic. 3. — Formes de division du filament composant le grain noir, aprés 


traitement par la potasse, et dissociation (Gros. : 280 D.). 
— Hyphes et chlamydospores, aprés culture sur gélose glucosée de 


Fic. 4. 
Sabouraud (Gros. : 280 D.). 
Fie. 5 et 6. — Chlamydospores terminales et intercalaires vues A Vobjectif 


a immersion homogéne (Gros. : 760 D.). 
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qui émergent plus ou moins paralléles, plus ou moins entre- 
croisés, d’une masse compacte de teinte brun foncé. 

Ces filaments sont cloisonnés. Chaque article mesure en 
moyenne de 5 a 15 » de longueur sur 3 a5 p de largeur. 
Souvent ce diamétre varie. Certains filaments vont en s effilant, 
d'autres ont des positions intercalaires plus larges, d'autres 
présentent des renflements ovoides ou sphériques sur leur 
trajet, ce sont de véritables spores intercalaires. Ces spores 
mesurent de 16 & 25 » de diamétre (fig. 1, 2, 3). 

Dans les tissus, en outre des grains noirs volumineux et 
visibles & ]’wil nu, se trouvent des grains beaucoup plus petits 
et autour des uns et des autres, les leucocytes, les macrophages 
et les cellules endothéliales sont bourrées de pigment brunatre 
qui devient verdatre ou vert noiratre aprés coloration par la 
thionine ou le bleu polychrome et qui provient vraisemblable- 
ment de la phagocytose des débris du champignon. 

L’isolement est rendu difficile sur les milieux sucrés a cause 
des bactéries qui vivent dans les cavités ot: sont logés les grains 
noirs dans les lésions ouvertes. Mais on peut suivre d’abord le 
champignon en culture cellulaire pendant quelques jours, 
méme au Sénégal, si l'on a soin d’ajouter dans la cavité de la 
lame une trace de milieu nutritif (bouillon ou gélose sucrée). 
Dans ces conditions on voit la ramification du thalle soit obli- 
quement, soit perpendiculairement a l’axe principal et l’appa- 
rition, sur certaines extrémités de filaments (non élargies), de 
bourgeons rappelant de petites phialides (fig. 3). De nombreuses 
chlamydospores, les unes terminales, les autres intercalaires 
sont également visibles dans les mémes conditions. 

Lisolement a été effectué & 35°; mais aprés quelques jours 
d’étuve & 35° nos cultures continuaient & pousser & 22° quoique 
plus lentement. Toutefois c'est entre 38°,5 et 39° que nous 
avons jusqu ici obtenu les pousses les plus rapides et les plus 
belles, tandis que d’autres passages successifs se développaient 
modérémenta 35°. Cette exubérance des cultures aux environs 
de 39° indique une tendance thermophilique de ces organismes 
sur laquelle des recherches plus avancées seront nécessaires. I] 
est préférable cependant, & cause de l’envahissement par les 
bactéries, d’essayer les premiéres cultures & 35°. 

C’est & 39° 6galement que nous avons obtenu le plus fré- 
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quemment sur Sabouraud glucosé les grains noirs caractéris- 
tiques soit dans l’intérieur de Ja gélose, soit au milieu de 
colonies grisdtres, en surface, apres plusieurs passages, ce qui 
montre quil ne s’agit pas dans la production du grain noir 
dune modification imprimée par lorganisme hote, par le sérum 
ou les humeurs, mais d’une propriété spéciale du champignon 
qu il a commune avec Madurella Tozeuri ou M. Tabarke. Les 
grains noirs des cultures sont identiques comme constitution a 
ceux que l’on retire des tissus du malade. Ce sont des sclérotes 
formés par l’enchevétrement des ramifications et spores du 
champignon (fig. 4, 5, 6). 


CARACTERES DES CULTURES. 


Il faut ensemencer un assez grand nombre de tubes fraiche- 
ment préparés, en dissociant les grains autant que possible a 
la surface de la gélose pour avoir un résultat positif. 

Sur gélose glucosée de Sabouraud, se forment deux sortes 
de colonies, les unes arrondies, brunes, d’apparence un peu 
humide et légerement chagrinée, les autres duveteuses, brunes 
mais & efflorescences blanchatres. On trouve des types inter- 
médiaires entre ces deux sortes de colonies. Au bout de quelques 
jours de culture & 39° le milieu brunit. Puis apparaissent, dis- 
séminés & Ja surface des grosses colonies blanchatres, de petits 
grains noirs qui deviennent plus ou moins volumineux et dont 
la grosseur varie de celle d'une petite téte d’épingle & celle 
dun grain de tapioca. 

Il est & noter que certaines colonies forment des grains qui 
restent blancs. Il y a ici une analogie manifeste avec certains 
Aspergillus qui donnent des grains tantét blancs, tantot noirs, 
mais ce caraclére biologique général de Ja variation dans la 
production du pigment n’autorise pas une identification de 
notre champignon avec un Aspergillus. 

Sur bouillon peptoné, apparaissent en quelques jours des 
colonies duveteuses, blanchatres, qui flottent dans l’intérieur 
de la masse liquide. Une membrane d’apparence plissée et 
tomenteuse se forme en outre & la surface. Au bout de plu- 
sieurs semaines on voit apparaitre, au milieu des masses duve- 
teuses, des grains noirs de 1 & 2 millimétres de diamétre. 


378 ANNALES DE L°INSTITUT PASTEUR 


En eau peptonée, mémes caracleéres. 

Sur gélose ordinaire, inclinée, le développement est moins 
abondant que sur le milieu de Sabouraud. Les colonies sont 
brunatres, d’autres sont grises ou d’un blane grisatre. 

Sur gélatine a 18-20°, une membrane plissée se développe 
lentement a la surface, tandis qu’au-dessous le milieu, de jaune 
qu'il était, prend une teinte brun rouge, terre de Sienne et 
la liquéfaction se produit peu & peu sans aucun trouble. Dans 
la profondeur, de petites colonies isolées, brunatres, apparais- 
sent, mais elles restent de petit volume et ne se réunissent pas 
les unes aux autres. 

Sur pomme de terre, le champignon fournit un riche déve- 
loppement d’abord gris souris, puis brunatre, avec des colonies 
plus ou moins pigmentées. Il y a un léger brunissement du 
milieu sous-jacent (pl. I, tube 3). 

Développement abondant sur carotte. De couleur gris bru- 
natre les colonies renferment des grains noirs plus ou moins 
volumineux dans les replis de leur couche mamelonnée, 
tomenteuse, bourgeonnante (tube 2). 

Développement plus précaire sur navet, presque nul sur 
aubergine et sur banane. 

Faible développement sur sérum coagule. 

Le lait, le /avt tournesolé ne sont pas modifiés apres quelques 
jours & l’étuve, seule la surface se recouvre d'une membrane 
épaisse, plissée et noirdtre, mais & la longue, aprés trois ou 
quatre semaines, les parties supérieures du lait noircissent 
légerement et prennent une teinte plombée. 

Sur les milieux glycérinés (gélose de Sabouraud, pomme de 
terre, carotte), la morphologie est semblable; toutefois les pro- 
priétés pigmentaires sont un peu atténuées, la production des 
grains noirs est ralentie mais réelle, le brunissement des 
milieux moins prononcé. Il y a manifestement une action 
défavorable exercée par la glycérine (tubes 1 et 4). 


PoLYMORPHISME DES CULTURES. 


Les cultures de ce champignon se présentent sous deux 
aspects différents sur un méme milieu : ce sont, sur gélose 
glucosée peptonée, tantét des touffes d’un blanc grisdlre, tantot 


Carus he 
UW -le -u 
Au E-1Y 


Cultures de mycétome a grains noirs : de gauche a droite, tube 4, grains 
noirs el grains blancs sur gélose glycérinée; tube 2, sur carotte; tube 3, 
sur pomme de terre; tube 4, sur pomme de terre glycérinée, toutes cultures 
agées de quatre mois. 
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des masses arrondies 4 surface mousse ou légerement cha- 
evinée. Ce dimorphisme est lié & ’humidité plus ou moins 
grande du milieu : le deuxiéme aspect s’'accompagne souvent 
d’un arrét de développement dans la culture; il serait di vrai- 
semblablement & une forme dégénérative du champignon. 

A la loupe, les colonies duveteuses apparaissent comme des 
éponges encore humides. Au microscope, elles présentent de 
longs filaments qui s’effilent de plus en plus et dont les dimen- 
sions atteignent & peine 1 » de diamétre & leur extrémité libre. 
Les colonies arrondies et lisses montrent au microscope des 
filaments fragmentés en granulations trés réfringentes qui se 
dissocient, quand la colonie est ancienne, dans le liquide d’exa- 
men et qui sont le résultat de la dessiccation. C’est également 
la dessiccation qui donne aux spores terminales une apparence 
flétrie et granuleuse (fig. 7). 

Dans les milieux liquides, on obtient de longs filaments, a 
bourgeonnement asymétrique, finement ponctués de grains 
réfringents (fig. 8). 


COLORATIONS. 


Aucune des portions du champignon des mycétomes ne se 
colore par la méthode de Gram, soit dans les tissus, soit en 
cultures. Les noyaux retiennent cependant a un degré variable 
le colorant. 

Sur les coupes, hématéine, le triacide, le bleu polychrome, 
la thionine phéniquée donnent de belles colorations différen- 
tielles, mais les chlamydospores ne se laissent pas toujours 
imprégner par le colorant. 


PIGMENT NoIR. 


Le champignon, incolore &l’état jeune, brunit 4 mesure que 
sa membrane s'épaissit. Sa teinte générale varie alors du mar- 
ron clair au marron foncé. A mesure que le grain grossit, il 
brunit davantage et devient noir. 

Les grains noirs des cultures comme ceux des tissus humains 
sont des sclérotes formés par l’enchevétrement des filaments 4 
nombreuses chlamydospores a parois 6paissies el brunes. La 
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condensation des parois de ces spores brunes réalise une 
masse de couleur noire &l’ceil nu et aux faibles grossissements. 

Sion lave le grain & l’eau distillée, puis a l’aleool fort et 2 
léther, la teinte reste noirdtre, un peu plus pale a la péri- 
phérie. 

Ch. Nicolle et G. Blanc (/oc. cit.) ont montré, au cours de 
leur étude sur la Madurella 
Tozeurt, que Vorigine du pig- 
ment noir de ces champignons 
est dans leur action sur la 


RO O26 
seal 


Ficure 7. Figure 8. 
Fic. 7. — Culture sur Sabouraud acide, a4gée de quinze jours (début de 
dessiccation), . 
Fic. 8. — Culture en milieu liquide (eau de carotte), au bout de neuf jours 


(Gros. : 760 D.). 


tyrosine en présence de certains hydrates de carbone, soit dans 
lorganisme, soit sur les milieux de culture sucrés, | 

Cette production de pigment rentre d’ailleurs dans les phé- 
noménes de mélanogénése observés dans les liquides et tissus 
de lorganisme végétal ou animal et dont le mécanisme a été 


26 
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étudié et minutieusement décrit par Gabriel Bertrand (1), Ges- 
sard, etc. (2) (transformation de la tyrosine sous l’influence de 
la tyrosinase et par oxydation incomplete). 


ANATOMIE PATHOLOGIQUE. 


# 


Les lésions des mycétomes ont été soigneusement décrites 
et figurées par Brumpt et Langeron dans les trailés classiques. 

Sur les coupes du mycétome & grains noirs du Sénégal, on 
voit les grains dans une méme cavilé, les uns adhérents aux 
parois, les autres libres, baignant dans le pus formé de leuco- 
cytes, de bactéries et de produits de désintégration des tissus 
environnants. Ces grains sont composés de filaments monili- 
formes a spores difficilement colorables et noyés dans une 
épaisse substance interstitielle noiratre; ceux qui sont adhé- 
rents sirradient dans les tissus sains par leurs filaments qui 
suivent les capillaires et Jes espaces interstiliels et peut-étre 
aussi par transport leucocytaire des débris de thalle ou des 
spores : en effet, apres coloration par le bleu polychrome ou 
Vhématéine, on voit les leucocytes et les cellules endothéliales 
chargés de gros blocs d'une substance verdatre ou jaunatre, 
suivant le colorant et qui parait résulter de l’englobement 
phagocylaire du champignon. Les filaments cloisonnés qui 
sinfiltrent dans les tissus sont parsemés de masses ovoides 
prenant difficilement la couleur et qui sont les chlamydo- 
spores. On n’observe pas de forme de fructification supérieure. 

Schématiquement, on peut distinguer trois zones autour du 
grain noir au point de vue de la diffusion du parasite : 1° une 
zone de fonte cellulaire autour du sclérote (zone de destruc- 
tion); 2° une zone d’infiltration des filaments dans les capil- 
laires (zone de pénétration); 3° une zone de défense par les 
macrophages qui sont bourrés des débris granuleux du cham- 
pignon (zone de défense). 

Dans les cas observés jusqu’ici, 4 ’exceplion du mycétome 
du pied (obs. II), les os ne sont pas atteints et la maladie est 
localisée & la peau et au tissu cellulaire sous-cutané. 


(1) G. Berrrano. Ces Annales, 1908, 22, p. 384. 
(2) Gessarp. C. R. Acad. Sciences, 1903 et 1904. 
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INocULATIONS. 


Nos essais expérimentaux sont restés négatifs avec des 
cultures sur Sabouraud broyées dans du bouillon ou des 
cultures en bouillon. L’injection dans la veine marginale de 
Voreille du lapin est restée négative, de méme que Vinjection 
dans Ja patte du pigeon qui avait donné un résultat a Pinoy 
avec Madurella mycetomi et a Ch. Nicolle et Pinoy avec 
Madurella Tozeuri (1). 


IDENTIFICATION BOTANIQUE. 


Les champignons que nous avons cullivés dans les cas de 
mycétome a grains noirs du Sénégal donnent des sclérotes 
noirs dans les milieux de culture. Ils sont cloisonnés et leur 
thalle se divise comme dans le genre Madurel/a Brumpt en 
donnant lieu 4 un enchevétrement de filaments monilifurmes & 
chlamydospores intercalaires ou terminales. Nous n’avons vu 
ni formes de fructification supérieure, ni aleuries apres plu- 
sieurs mois. Provisoirement ces champignous doivent étre 
classés dans le genre Madurellia. Les caractéres que nous avons 
décrits (morphologie, caracteres biochimiques, thermophilie) 
les rapprochent assez manifestement de Madurella mycetomi 
Laveran quia été cullivée pour la premiere fois par J. Brault, 
en 1911, et dont les cultures avaient été, il est vrai, obtenues 
WVemblée a 20°, mais que Puyhaubert et Jolly ont cultivée, 
nous l’avons vu, & 37°. Madurella mycetomi est, en effet, tres 
répandue en Afrique, d'aprés Pinoy (2). Nos ehampignons se 
rapprochent, sans doute, de Madurella Tozeurt et de Madurella 
Tabarke, mais on ne peut les identifier 4 ces deux espéces. 
En effet, Madurella Tozeurt ne donne que trés rarement a la 
surface de la gélose des ébauches de sclérotes, et ses grains 
noirs sont constitués par une boucle mycélienne renfermant 
des éléments cellulaires dégénérés, imprégnés du pigment du 
champignon; elle liquéfie la gélatine, elle est inoculable au 


(1) E. Pinoy. Bull. Inst. Past., 44, 15 et 30 novembre 1913. é 
(2) J. Brautt. Ann. dermat. et syphil., juin 1912 (avec note additionnelle de 
Pinoy). 
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pigeon; Madurella Tabarke n’a pas le pouvoir gélatinoly- 
tique, n’a pas la thermophilie des champignons sénégalais, est 
inoculable au pigeon. Ses grains ont cependant une constitu- 
tion voisine de celles des nétres. 

En raison de ces différences notables, nous croyons devoir 
rattacher les champignons cultivés & Dakar a l’espéce Madu- 
rella mycetomi dont la biologie mérite d’ailleurs des recherches 
plus approfondies. M. Langeron, chef de laboratoire a la Faculté 
de Médecine de Paris (Laboratoire de parasitologie), 4 qui nous 
en avons soumis les cultures, a bien voulu donner |l’appui de 
sa haute compétence 4 nos observations et nous sommes 
heureux de lui adresser ici tous nos remerciements. 


TRAITEMENT. 


Le traitement des mycétomes a grains noirs n’est pas pure- 
ment chirurgical. Lorsque les lésions ne sont ni étendues au 
systeme osseux, ni trés anciennes, l’iodure de potassium et le 
novarsénobenzol associés ou non au collargol 4 l’extérieur et a 
de petites interventions (curettage, grattage, lavages a |’éther 
iodoformé) peuvent amener la guérison assez rapidement. Nous 
n’avons pas cru devoir tenter la vaccinothérapie sur laquelle 
récemment Montpellier fondait quelque espoir (1). Au tur et 
& mesure que nos dispensaires et nos préventoria seront mieux 
organisés et plus nombreux en Afrique occidentale francaise, 
le diagnostic précoce de ces affections et, par suite, le traite- 
ment médical pourront étre assurés plus fréquemment, et l’on 
ne sera que rarement obligé d’arriver 4 des amputations pour 
une affection qui n’a pas tendance a se généraliser. 

L’éducation prophylactique des indigenes est ici, comme 
pour les maladies vénériennes et la tuberculose tout entiére a 
poursuivre, et c'est le rdéle, déj&a rempli avec succés, de nos 
auxiliaires indigénes, les éléves de l’Ecole de Médecine de 
l'Afrique occidentale frangaise qui, sous le contréle des méde- 
cins-chefs des dispensaires, assurent le diagnostic précoce et 
le traitement des affections cutanées. La disparition définitive 
de celles de ces affections qui atteignent les membres infé- 


(1) Bull. Soc. Path. exot., janvier 1922, 
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rieurs et qui sont les plus fréquentes surviendra avec le port 
du vétement européen (pantalon et chaussettes) et d’une chaus- 
sure résistante et protectrice contre les broussailles poussié- 
reuses des sentiers et la boue des marigots. 

La lutte incessante contre la syphilis et le paludisme par 
les moyens médicaux, économiques et sociaux, permettra soit 
de supprimer les porte d’entrée, soit d’améliorer un terrain 
favorable aux mycoses. 


DE LA PATHOGENIE DU CHOLERA 


(SIXIEME MAMOIRE) 


LE ‘‘ CHOLERA INTESTINAL’’ DES JEUNES CHIENS 


par le Professeur G. SANARELLI, 


Directeur de l'Institut d’Hygiéne de \’Université de Rome. 


L’action pathogene du vibrion cholérique chez les jeunes 
chiens a 616 étudiée par Metchnikolf (1) et par Karlinski (2). 

Les expériences de Metchnikoff portent sur deux seuls 
animaux d’un jour, & qui il administra une culture entiére 
de vibrions de Massaoua. Le résultat fut négatif, malgré une 
deuxiéme ingestion de vibrions pratiquée le jour suivant. 
Deux semaines apres, Metchnikoff trouva dans le rectum de 
l'un de ses pelits chiens, qu'il sacrifia, quelques vibrions. Il en 
déduit que ces vibrions, ayant pu échapper a action meurtriére 
de Vestomac, s’étaient conservés vivants dans l’intestin sans 
pouvoir, toutefois, y produire le choléra. 

Les recherches de Karlinski portent sur différents groupes 
de chiens nouveau-nés. Pendant plusieurs jours, ils furent 
nourris de lait abondamment ensemencé de vibrions; quel- 
ques-uns de ces jeunes animaux accusérent de la diarrhée et 
cessérent de vivre au bout d’un & cinq jours. La plupart 
survécurent. 

Ces quelques petits chiens morts, présentérent A l’autopsie 
les caractéres de l’entérite avec la présence, dans le contenu 
intestinal, de vibrions. Mais, & cause des conditions défavora- 
bles dans lesquelles Vauteur lui-méme déclare avoir dt tra- 
vailler, ces résultats ne donnent pas non plus une indication 
précise et satisfaisante sur la maniére de se comporter des 
vibrions cholériques administrés per os chez les jeunes chiens. 


(1) Mercuntkorr, Recherches sur le choléra et les vibrions. IVe mémoire. 
Ces Annales, 1894, Den2or 

(2) Karcinskr, Die Vibrioneninfektion per os bei jungen Tieren. Centr. fiir 
Bakter., 1896, 20, p. 150. ‘ 


CHOLERA INTESTINAL DES JEUNES CHIENS 387 


Aussi ai-je cru nécessaire de reprendre cette question en 
Vabordant apres avoir, au préalable, établi quelques points 
essenticls la concernant. 


I. — Vibrions et sucs digestifs. 


Ces recherches préliminaires ont eu pour but la maniére de 
se comporter des vibrions dans le sérum du sang, dans le suc 
gastrique et dans le suc entérique des chiens. 

L’action du sérum sanguin du chien sur les vibrions cholé- 
riques varie quelque peu, selon l’dge de l’animal et encore 
selon la race. D’une fagon générale, le sérum des chiens 
adultes est nettement vibrionicide. Si dans 1 cent. cube de 
sérum on délaye une anse normale chargée d'une suspen- 
sion de vibrions, obtenue comme d’habitude en émulsionnant 
1/10 de culture sur gélese en 10 cent. cubes de solution phy- 
siologique, on constate que, au bout d'une ou deux heures, 
tous les vibrions sont morts. 

Au contraire, le sérum sanguin des chiens nouveau-nés est, 
ainsi que le sérum du sang des lapins qui viennent de naitre, 
entiérement dépourvu d'action microbicide. Les vibrions qu’on 
y introduit s’y développent abondamment, comme dans un 
excellent milieu de culture. 

Cependant ce pouvoir microbicide s’y manifeste beaucoup 
plus tot que chez les jeunes lapins. Ainsi, en pratiquant l’essai 
dans les mémes proportions que je viens de signaler, la mort 
des vibrions se produit déja au bout de cing a six heures avec 
te sérum des jeunes chiens de quatre & cing jours, et de quatre 
heures seulement avec le sérum des chiens de douze jours. 

A Végard du suc gastrique, j'ai mesuré l’acidilé de 1/2 cent. 
cube de liquide, recueilli presque limpide, dans l’estomac d’un 
petit chien nouveau-né et qui n’avait pas encore télé. Calculee 
en acide lactique, cette acidité était de 0,47 p. 100 seulement, 
cest-a-dire correspondait & une dilution d’acide lactique a 
1/2143. Chez les jeunes chiens, le suc gastrique doit étre 
done envisagé comme une véritable barriére contre l’envahis- 
sement, par la bouche, des vibrions. Une acidité gastrique 


5 p. 1.000 Wacide lactique tue 


équivalente a une solution de 5 
stirement, au passage, les vibrions. 
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Jai étudié Je suc entérique seulement sur deux chiens 
adultes, opérés de fistule intestinale, par la méthode de l’anse 
isolée de Thiry-Vella. 

Le contenu de lintestin gréle, chez les chiens & jeun depuis 
vingt-quatre heures, est par lui-méme presque stérile. S’il est 
recueilli dans la fistule aprés une simple excitation méca- 
nique, centrifugé et additionné de vibrions et maintenu a 
l’é6tuve, il apparait trés peu propice a leur développement. La 
plupart y disparaissent rapidement et ceux qui survivent sy 
multiplient en tres faible mesure, ainsi que le montrent les 
préparations ot l’on ne rencontre, par chaque champ de 
microscope, que quelques rares individus, deux a quatre, parmi 
lesquels les formes allongées et filamenteuses dominent. 

Les ensemencements pratiqués avec le B. coli dans le 
suc entérique sont encore moins ferliles. Aucun d’eux ne s’y 
développe, tous y dégénérent, s'y déforment et y disparaissent 
progressivement. Au bout de quarante-huit heures, on n’y 
décéle que quelques colonies et, trois jours aprés, tous les 
colibacilles y sont morts. 

Le suc entérique normal du chien est donc un trés mauvais 
milieu nutritif, autant pour les vibrions que pour les coli- 
bacilles. 

J'ai voulu vérifier si en administrant longtemps aux chiens 
le protéide des vibrions du choléra, en l’injectant dans l’anse 
intestinale isolée, le suc entérique acquérait des propriétés 
spécifiques. 

A cet effet, j’ai continué, pendant un mois tout entier, A 
injecter Jour par jour, dans l’anse inlestinale isolée d’un chien 
de 7 kilogrammes, deux cultures de vingt-quatre heures, sur 
gélose, dissoutes par la pancréatine. A la fin de ce traitement, 
le pouvoir agglutinant du suc entérique était encore nul. Le 
sérum du sang, qui, avant le début de l’expérience, agglutinait 
le vibrion de l'Isonzo a la dilution de 1/10, & la fin n’avait 
guére acquis un pouvoir plus considérable, n’agglutinant qu’a 
la dilution de 1/25, signe évident que seulement une partie 
minime du protéide injecté dans l’anse intestinale, pendant 
une si longue période, avait été absorbée. 

Je pensai alors & injecter le protéide du vibrion cholérique 
sous la peau ou dans la veine. Je poursuivis ainsi cette nou- 
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velle administration pendant deux autres mois, en injectant 
en tout dix-huit cultures solubilisées sous la peau, et presque 
deux anses de cultures tudes par le toluol, dans la veine. Je 
trouvai alors que le suc entérique, tout en demeurant au bout 
de ces nouvelles injections un bien médiocre milieu pour les 
vibrions, avait gagné vis-a-vis d’eux un degré sensiblement 
plus élevé de pouvoir agglutinant. Celui-ci, d’ailleurs, n’allait 
pas au dela de 1/25 21/50. Par contre, le pouvoir agglutinant 
du sérum sanguin avait atteint, dans le méme espace de 
temps, les chiffres élevés de 1/500 et de 1/4.000. 

Ce qui démontre nettement que lorsque le pouvoir aggluli- 
nant du sérum du sang a atteint un haut degré, le suc enté- 
rique en ressent une cerlaine influence, quoique tras légére. 
En effet, dans les ensemencements pratiqués dans le suc 
entérique, dont le pouvoir agglutinant avait atleint le rapport 
de 4/25, on remarquait que les vibrions se développaient tres 
mal et s’y agglutinaient 4 [état naissant, comme dans la 
réaction bien connue de Bandi. 


Il. — Infections vibrioniennes parentérales. 


Comment réagissent les jeunes chiens aux inoculations de 
vibrions? 

On sail que les chiens adultes sont réfractaires aux injec- 
tions sous-cutanées de vibrions cholériques. Les chiens, nou- 
veau-nés, au contraire, y sont trés sensibles. J’ai pu expéri- 
menter sur treize sujets provenant de sept portées différentes, 
aussilét nés, dans le chenil méme du lJaboratoire. 

Je résumerai quelques-unes de ces expériences. 


Experience |. — Petit chien de berger, de 350 grammes, né depuis douze 
heures. I] recoit sous la peau deux anses normales d'une culture de vingt- 
quatre heures. Il meurt le lendemain. On trouve a lautopsie une trés forte 
infiltration hématique riche en vibrions, A la place de JTinoculation. A 
Vouverture de l’abdomen, on constate les signes d'une intense gastro- 
entérite. La muqueuse de tout le tube digestif est tuméfiée, rouge et 
presque hémorragique. Le contenu de l’estomac, légérement alcalin, est 
riche en B. coli et en vibrions. D’innombrables amas de B. coli mé- 
langés A des vibrions le long de tout lintestin gréle. La vessie urinaire 
est contractée: elle renferme quelques gouttes d’un liquide trouble qui 
coagule 4 la chaleur. Les cultures du sang réyélent ’existence d’une grande 
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quantité de vibrions mélangés 4 un certain nombre de B. coli. Les vi- 
brions se rencontrent également dans la vessie urinaire et dans la vésicule 
biliaire. 


Conclusion : il s’élait produit une septicémie vibrionienne 
avec une tres intense altération de la muqueuse gastro-intes- 
tinale, abondante sécrétion de vibrions et réveil conséquent 
des colibacilles, leur pullulation intestinale avec envahisse- 
ment du sang. 


Expéerence I]. — Petit chien fox-terrier de 250 grammes, de dix heures. It 
recoit sous la peau deux anses de vibrions. Mort en vingt-quatre heures, 
avec le tableau anatomique d'une gastro-entérile hémorragique de trés 
grande intensité. L'intestin, dans toute sa longueur, est de couleur noiratre. 
Le contenu du duodénum au colon apparait constitué par une bouillie 
sanguinolente. Celui de lestomac, d’aspect hématique, fluide et filant par 
d'abondant imnucus, est de réaction alcaline. Les ensemencements accusent 
la présence d'innombrables vibrions a l'état de pureté absolue, dans le sang, 
le péritoine et la rate; en moindre proportion dans le foie et dans les 
veines. L’estomac renferme beaucoup de B. coli et de rares vibrions; depuis 
le duodénum jusqu’au cdlon, le contenu microbien de l'intestin est repré- 
senté par une culture mixte de B. coli et de vibrions. 


Donc, dans ce cas aussi, il s est produit une généralisation 
septicémique de vibrions, avec leur imposante excrétion 
gastro-intestinale et réveil simultané du B. coli. Cependant. 
dans ce dernier cas, le B. coli s’est borné au tube digestif ot il 
s'est développé prodigieusement, sans avoir envahi la circula- 
tion du sang. 

L’excrétion massive intestinale des vibrions et la précoce 
alcalinité du liquide gastrique appellent particuligrement 
attention. Il est évident que les vibrions, parvenus, par la 
circulation, au niveau du tube digestif, agissent sur les cellules 
gastriques pariétales en en troublant les processus métabo- 
liques, de fagon & empécher la production d’acide, comme j’ai 
décrit ailleurs. 

Il se vérifie, de la sorte, chez les jeunes chiens absolument la 
méme transformation alcaline du contenu gastrique, suivie 
dune culture mixte de vibrions et de B. coli, que j'ai déja 
signalée chez les cobayes injectés dans le péritoine. Ce qui est 
surtout remarguable dans ces derniéres expériences, chez les 
jeunes chiens, c'est la rapidité prodigieuse de l’excrétion des 
vibrions dans l’intestin. 


CHOLERA INTESTINAL DES JEUNES CHIENS 391 


En voici quelques preuves : 


Expérrences IIl eL TV. — Deux petils chiens fox-terrier. Dans le premier 
(de 250 grammes) de quatre jours, et dans le deuxieme (de 375 grammes), 
de douze jours, on injecte dans la veine une culture de vibrions, délayée 
dans de la solution physiologique. Aussitot aprés, le rectum est lavé avec 
de Yeau peptonée, dont un échantillon est prélevé et mis a l’étuve. Le 
lendemain, ce liquide est transformé en une culture presque pure de 
vibrions. 


L’excrétion intestinale des vibrions se vérifie, donc, presque 
instantanément chez les jeunes chiens. 

Non moins intéressante fut laulopsie que je pratiquai sur ces 
deux jeunes chiens. L’injection intraveineuse de vibrions y 
avait provoqué, dans les deux également, une seplicémie vibrio- 
nienne a évolution rapidement mortelle. Les parois intesti- 
nales étaient pales 4 lintérieur, mais la muqueuse élail tumé- 
tiée, edémateuse, tres congestionnée, de couleur lie de vin: les 
follicules lymphatiques intestinaux élaient également tuméfiés 
et saillants. Dans les deux cas, le contenu de lestomac était 
acide. Evidemment le temps avait manqué pour que la réaction 
alcaline s'y soit produite. Dans les deux cas, en effet, tandis que 
les vibrions injectés dans la veine s’étaicnt généralisés et mul- 
tipliés si prodigieusement jusque dans le péritoine, l’estomac 
contenait seulement du B. coli qui, on le sail, peut se 
développer encore assez bien dans un milieu Iégérement acide. 
Ces microbes, cependant, étaient devenus tellement virulents 
qwils avaient envahi, bien qu’en petit nombre, tous les organes, 
en se concentrant plus particuliérement dans la cavilé périto- 
néale. Dans tout le trajet intestinal, du pylore & la valvule 
iléo-ceecale, la flore microbienne était représentée par une tres 
abondante cullure presque pure de vibrions. 


Expérience V. — Petit chien griffon de 400 grammes, quatre jours, injecté 
avec une anse normale de vibrions. L’animal résiste. L’ensemencement des 
feces, pratiqué aussilot apres leur émission, accuse la présence de vibrions. 
Sacrifié dix jours aprés, on ne parvient & y retrouver de yibrions ni dans 
les intestins, ni dans d'autres organes. 


En résumé, méme s'ils pénétrent par la voie de la circulation 
du sang, les vibrions, en se portant tout de suite apres sur les 
parois intestinales, y provoquent l’exaltation de la virulence du 
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B. coli, suivie souvent de l'invasion de ce microbe dans les 
différents organes. 

En ce qui concerne le B. coli, il se produit exactement 
aussi dans l’infection cholérique ce qui se produit, et que j'ai 
depuis longtemps signalé, dans l’infection typhoide (1) & savoir : 
l’exaltation de la virulence du B. coli, comme conséquence 
manifeste de la lésion inteslinale provoquée par lintense et 
immédiate excrétion des microbes et de leurs protéides prove- 
nant de la circulation générale & travers les parois du tube 
digestif. 


If]. — Infection vibrionienne par la bouche. 


Les expériences d'infection vibrionienne par la voie buccale 
ont été opérées sur huit chiens nouveau-nés appartenant a 
différentes portées. 

De ces huit chiens, quatre succombérent & l’infection, trois 
survécurent et le dernier ful dévoré par sa mére. 

Des chiens qui ont survécu, le premier, de race batarde 
(260 grammes), de neuf jours, recoit par la bouche deux 
cultures de vibrions sur gélose; le deuxitme, /ox-terrier 
(220 grammes), de cinquante-huit heures, recoit deux anses 
normales de vibrions, le troisiéme griffon (400 grammes), de 
trente-six heures recoit deux cultures. 

Les effets de ces abondantes administrations de vibrions 
furent nuls. 

Je pensai alors 4 recourir 4 des sujets encore plus jeunes et 
plus délicats, et les résultats furent, en effet, différents. 


Expérience VI. — Chien de berger de 395 grammes venant d’étre mis bas 
depuis quinze minutes seulement. Je lui administre par la bouche une culture 
de vibrions délayée dans du lait. Le lendemain, ce petit chien ne présente 
aucun signe de maladie, son poids monte A 430 grammes, mais il meurt 
quarante heures apres. 

L’autopsie exéculée tout de suite apres, accuse les signes d'une entérite 
dintensité moyenne. L’estomac renferme peu de lait, de réaction légére- 
ment acide. Tout lintestin rougeatre, diarrhéique, chargé de liquide séro- 
muqueux, avec flocons de mucus et de lambeaux épithéliaux. Le sang est 
noiratre. La vésicule biliaire renferme trés peu de bile de couleur rougeatre, 


(1) Etudes sur la fiévre typhoide expérimentale. Ges Annales, Ile mémoire, 
1894, p. 220. 
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transparente. La rate est normale. La vessie urinaire est complétement 
rétractée et vide. 

Les ensemencements sur des tubes de gélose inclinés donnent les résul- 
tats suivants : 


Sang . 45 colonies de vibrions. 

Hola 3 — — 

Biller oo — - et 8 colonies de colibac. 
INCI Tae Sly TSR ae eee gues = 

Rate 6 a _ et 12 _ 
Estomac 250i Beaucoup de colibacilles et quelques vibrions. 


Intestin gréle et colnee x colonies de vibrions et de B. coli. 


Bref, les vibrions administrés par la bouche avaient pénétré 
dans le sang et avaient déterminé une infection générale, suivie 
d'une considérable excrétion intestinale et d’un réveil simul- 
tané du B. coli avec invasion des organes et de la circulation 
générale. 


Expénience VIL. — Chien de berger, de la méme portée que le précédent, 
de 430 grammes. Une heure apres la naissance, on lui préléve par saignée 
5 cent. cubes de sang pour l’étude du sérum et on le remet dans la 
couche avec son frére, sans lui faire subir d’autre opération. Jl se conta- 
gionne néanmoins a la mamelle, infecté par le premier, et meurt aprés 
quarante-huit heures. 

L’autopsie, pratiquée immédiatement aprés, accuse l’existence d’une gastro- 
entérite assez intense. 

L’estomac renferme des matiéres jaune-verdatre, de réaction alcaline. 
L’intestin gréle présente la muqueuse rougie et contient des mucosités 
jaunalres. Le gros intestin posséde un contenu chargé de flocons épithé- 
liaux. La bile est rougeatre et trés fluide, la rate est petite, la vessie urinaire 
est rétractée et renferme quelques gouttes seulement d'urine trouble et 
légérement albumineuse. Le sang est fluide et noiratre. 

Les ensemencements, sur des tubes de gélose incliné, donnent les résul- 
tats suivants : 


Sang... . . Beaucoup de colonies de B. coli et de streptocoques. Dans 
eau de condensation, ainsi que dans les cultures en eau 
peptonée, on rencontre aussi des vibrions. 


Péricarde. . . o streptocoques et beaucoup de B. coli. 
Péritoine. . . Beaucoup de streptocoques. 

IRIE. 5 op oS — — 

IOs 4 0-5 b 6 — — 

lS eS 5 6 a We 

Estomac . . . Beaucoup de B. coli et de rares vibrions. 


Intestin gréle. o B. coli, rares vibrions et streptocoques. 
Colon. =e. — = = 
Urine. . . . . Beaucoup de streptocoques. 


L’interprétation de ces résultats conduit aux conclusions 
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suivantes : les vibrions, qui ont contaminé Ja bouche du petit 
chien par l'intermédiaire de la mamelle maternelle, ont péné- 
tré dans le sang et y ont provoqué (surtout @ cause de leur 
faible nombre) une légere vibrionémie, suivie d’excrétion intes- 
tinale. Celle-ci, cependant, a élé suffisante pour frapper la 
muqueuse intestinale et exalter, & son niveau, le B. coli et 
les streplocoques qui s’y trouvent, et en provoquer l’envahis- 
sement de l’organisme tout entier. Cet envahissement masque 
la contagion primitive de nature vibrionienne. 


Exrserences VIII et IX. — Deux petits chiens de chasse, du poids respectif 
de 375 et 400 grammes, nés depuis cinq heures environ. On leur administre, 
4 chacun, une cullure de vibrions, délayée dans un peu de Jait. Le lende- 
main, un de ces chiens semble malade el a de Ja diarrhée. La mére le pousse 
loin du nid. Il meurt pendant la nuit. Toute recherche est impossible. 

L’autre chien, qu’on trouve vivant, a également de la diarrhée et gémit. II] 
meurt trois jours aprés le début de lexpérience. L’autopsie, exéculée aussilot, 
accuse existence d'une gastro-entérite diffuse tres grave. L’estomac, trés 
dilalé, contient peu de liquide trouble, de réaction légerement alealine. 

Tout le tube digestif présente la muqueuse trés hyperémiée, tuméfiée, 
contenant de la mucosité jaune rougeatre. Le sang au cceur est dense et 
noiralre, le foie est anémique et de couleur feuille-morte, la rate est conges- 
tionnée et de couleur brune, la vessie urinaire est contractée et vide. 

Les ensemencements ont donné les résultats suivants : 


SEUNG og no at We 

| MOVES ce ceetiale sin). 

Bileyjeeeee cae Reaucoup de vibrions et de B. coli. 
Ratevmey see. Rares B. coli. 

INS 5 2 oo o Of 

Estomac. ... B. coli, B. mésentériques et microcoques. 


Duodénum. . . « B. coli et beaucoup de vibrions. 
Jéjunum.... -- — 
(Colones) eeu _ _ 


Tel est le cadre bactériologique d’un cas typique de choléra 
humain. Il s’est produit, chez ce petit chien aussi, l’exaltation 
habituelle de la virulence du B. coli et son irruption dans la 
circulation, qui nous est dévoilée par la localisation résiduaire 
dans la rate et la vésicule biliaire. 

La présence des vibrions dans cette vésicule est toujours 
indice certain d’une précédente vibrionémie, ainsi que je l’ai 
signalé dans mes expériences sur les cobayes. 


Expérience X, — Petit chien batard de 360 grammes, né depuis vingt- 
quatre heures. Je lui administre par la bouche une culture de vibrions 
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délayée dans quelques gouttes de lait. Les jours suivants, ce petit chien ne 
présente aucun signe de maladie, mais son poids, d’abord stationnaire. 
baisse ensuite et, en quatre jours, tombe de 305 aA 208 grammes. Il meurt a 
ce moment, huit jours apres le début de lexpérience. A Vautopsie, exécutée 
tout de suite aprés, on trouve le paquet intestinal pale, couenneux, toul son 
contenu est diarrhéique, rougeatre, nettement hématique. L’estomac renferme 
des mucosilés sanguinolentes, de réaction légérement alcaline. Le foie 
présente les signes de dégénérescence graisseuse (1). La rate est quelque 
peu grossie el molle. La vessie urinaire est rétractée et complétement vide. 

Le tableau anatomique est done celui d'une gastro-entérite avee une 
franche stéatose hépatique et anurie. 

Les ensemencements ont donné les résultats suivants : 


Sang 0 

HOG species nett 5. 

Bileeyswecuos ince 0 

Rate... ... . Quelques bacilles et quelques microcoques. 
Histomace a. . co B. coli. 

AQHUMOUIN St og eS _ et quelques vibrions. 
Appendices .3= co _— et beaucoup de vibrions. 


En substance, nous avons eu ici le tableau typique d’un cas 
de choléra & évolution lente. 

Absorbés par la muqueuse bucco-pharyngienne, les vibrions 
ont envahi le sang et se sont, tout de suite aprés, acheminés 
vers l’émonctoire habituel, c’est-a-dire vers le tube digestif, en 
provoquant une gastro-entérite subaigué d’intensité moyenne. 
Cette gastro-entérite a alors exalté la virulence du B. coli 
provenant des matiéres fécales de la mére, et a favorisé la 
pullulation le long de tout le tube digestif et ensuite lirruption 
dans le sang. La présence du B. coli et des microcoques dans 
le tissu splénique est le témoignage certain de la généralisation 
du processus infectieux. La mort s’est produite presque subite- 
ment, car, jusqu’a la veille, état de animal, ajuger méme par 
son poids, s’était maintenu satisfaisant. A son tour, le contenu 
intestinal exempt de vibrions, sauf un certain nombre trouvés 
au niveau de lappendice vermiforme rudimentaire, atteste : 
1° que infection vibrionienne s’élait déja épuisée au moment 


(1) La stéatose hépatique et rénale a été signalée et décrile aussi dans le 
choléra de l'homme, a l’occasion de |’épidémie des Pouilles et de Naples de 
4910 (J. Bandi, Le epidemie coleriche delle Puglie e di Napoli in Rivista 
critica di Clinica Medica ; Firenze, 1910). Cette stéatose peut se produire trés 
rapidement, attendu que Bandi l’a encore constatée dans les cas de choléra 
foudroyant. Elle est parfois si intense qu’on peul la comparer a celle des 
empoisonnements aigus, par phosphore et arsenic, comme également a la 


stéatose de la fiévre jaune. 
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de la mort; 2° que les vibrions administrés par la bouche 
des petits chiens s’éliminent également par la muqueuse de 
lappendice; 3° que la mort presque subite de l’animal doit étre 
ratlachée aux conséquences indirectes de !’invasion des vibrions 
bien plutot qu’a leur action directe. 

Pour expliquer la durée de la maladie, longue en compa- 
raison des cas précédents, on ne saurait pas invoquer une 
plus forte résistance acquise par les tissus, par ceux particu- 
ligrement de la muqueuse intestinale, aprés vingt-quatre heures 
seulement de vie extra-utérine. On peut penser, au contraire, 
que c’est le pouvoir vibrionicide du lait maternel, dont les 
chiens s’alimentent quelques heures aprés leur naissance, qui y 
joue un role. Nous avons déja vu au chapitre HI du mémoire 
précédent, que le lait frais de chienne est doué d’action vibrio- 
nicide, quoique fugace. Kitasato (1), Cunningham (2), etc., ont 
d’ailleurs montré que le lait frais et cru est capable de tuer 
rapidement les vibrions du choléra. C’est peut-étre pour ce 
motif que, selon les auteurs anciens et modernes, dans les 6pi- 
démies de choléra, les enfants & la mamelle échappent en 
général, au choléra (3). 

Et c’est précisément pour cette méme raison que, chez les 
chiens nouveau-nés n’ayant pas encore tété, la contagion par 
la voie buccale est suivie d'un résultat positif, c’est-a-dire 
donne lieu a linvasion vibrionienne sous la forme septicé- 
mique et a évolution rapidement mortelle. 


RESUME 


Je crois pouvoir tirer, de l'ensemble de ces recherches sur les 
chiens nouveau-nés, les conclusions suivantes : 

1° Les chiens tout nouveau-nés, lorsqu’ils n’ont pas encore 
{été le lait maternel, sont tres sensibles a l’infection cholérique 
propagée par ia voie buccale. 


(1) Kirasato, Das verhalten der Cholerabakterien in der Milch. Zeitsch. fiir 
Hygiene, 1859, 5, p. 494. 

(2) Cunsincuam, On milk as a medium or choleraic commabacilli. Scientific 
Memoirs by the Med. Officiers of the Army of India. Part. V. Calcutta, 1890, Daldle 

(3) GeirsincEr. Delle malattie da infezione. Editore Vallardi, Milano, p. 554; 
Tnornot. Choléra asiatique, Bailliere, Paris, 1912, p. 156. ; 
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2° Les vibrions administrés par celte voie aux chiens nou- 
veau-nés, ne peuvent pas traverser vivants le contenu gastrique 
normal, dont le degré d’acidité est tras élevé. 

3° Pour cette raison, comme chez les lapins nouveau-nés, les 
vibrions sont absorbés par la muqueuse des premiéres voies 
digestives. Une fois parvenus dans la circulation générale, ils 
s'acheminent vers le tube digestif, qui est leur émonctoire 
naturel. L’excrétion intestinale des vibrions pénétrés ou s’étant 
multipliés dans le sang se produit rapidement. 

4° La multiplication des vibrions dans le sang et les diffé- 
rents organes ow ils parviennent est facilitée par l’absence du 
pouvoir alexinique, qui n’apparait, chez les chiens nouveau-nés, 
que trois ou quatre jours aprés la naissance. Le sérum sanguin 
des chiens adultes est, par contre, franchement vibrionicide. 

5° Le suc entérique du chien n’est pas un milieu de culture 
favorable au développement des vibrions. 

6° Le pouvoir d’absorption de la muqueuse intestinale nor- 
male pour le protéide du vibrion est, chez les chiens, insigni- 
fiant. 

7° Lorsque seulement 4 la suite d’une vaccination parenté- 
rale, le sérum sanguin a atteint un haut degré de pouvoir 
ageglutinant, celui-ci apparait également, mais dans une trés 
faible proportion, dans le suc intestinal. 

8° L’excrétion gastro-intestinale des vibrions se vérifie, chez 
les chiens nouveau-nés, méme si les microbes ont élé injectés 
par vole sous-cutanée ou intraveineuse. 

9° L’action que les vibrions exercent, par la circulation géné- 
rale, sur l'appareil excréteur gastro-intestinal, est analogue a 
celle déja observée chez les cobayes. Elle consiste en une 
gastro-entérite par élimination vibrionienne et toxique. 

10° Pareille gastro-entérite fait disparaitre l’acidité du contenu 
gastrique, qui n’offre plus alors, comme chez les cobayes, aucun 
obstacle & la vie ou au développement des vibrions et d’autres 
microbes encore. 

11° L’infection des vibrions cholériques chez les chiens 
nouveau-nés, qu'elle soit provoquée par la voie sous-cutanée, 
par la voie buccale ou par la voie intraveineuse, provoque 
toujours l’exaltation de la virulenee du B. coli. Ce microbe, 
par suite de la contagion due aux matiéres fécales maternelles, 


aT 
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s'installe tres précocement dans la cavité buccale du jeune 
chien, d’ov il se propage bientét au tube digestif. Le B. coli, 
en méme temps qu'il gagne de virulence, se multiplie de plus 
en plus abondamment dans tout le canal alimentaire et finit 
par se répandre dans le sang et dans les organes. 

12° Ainsi que cela se passe dans le choléra de ‘homme, 
d'autres microbes, en plus du Bb. coli, peuvent gagner de 
virulence et faire irruption dans le sang. 

13° Déja, apres vingt-quatre heures seulement de la nais- 
sance des jeunes chiens, l’infection vibrionienne par la voie 
buccale devient assez difficile. Cela ne peut étre sous la dépen- 
dance du pouvoir alexinique qui est encore absent & ce moment. 
Celui-ci n’apparait que plus tard dans le sérum. La résistance 
du chien & la contagion buccale du choléra, qui débute dés le 
lendemain de sa naissance, doit donc se rattacher vraisembla- 
blement & l’action vibrionicide du lait maternel, qui étant sucé 
par le chien nouveau-né, presque sans discontinuité, exerce 
d'une facon durable, contre les vibrions dans la cavité bucco- 
pharyngienne, une action détersive et défensive d’une indiscu- 
table efficacité. 

14° A partir de trente-six heures aprés la naissance, il n’a 
pas été, en effet, possible de provoquer chez les chiens nou- 
veau-nés Vinfection cholérique par la voie buccale. Ce qui 
explique les résultats, inconstants et contradictoires, obtenus 
par les différents auteurs qui m’ont précédé dans ces recherches. 


DU MECANISME DE L’INFECTION CHOLERIQUE 
ET DE LA VACCINATION CONTRE LE CHOLERA 
PAR LA VOIE BUCCALE 


par S. MASAKT (de Tokio). 


Depuis que Wyssokowitsch (1) a constaté le pouvoir vibrio- 
nicide du sérum sanguin de cobaye, Vincenzi (2), Tizzoni et 
Cattani (3), Behring et Nissen (4), Pfeiffer (5) et Kolle (6) ont 
confirmé que les vibrions, injectés par la voie parentérale, ne 
se retrouvent pas dans le sang déja quelques heures aprés 
Vinjection. La cause de la disparition des vibrions réside, 
d’aprés ces auteurs, dans le pouvoir vibrionicide du sérum 
sanguin. Tout récemment, Sanarelli (7) a cependant montré 
que le sérum sanguin ne posséde pas de pouvoir vibrionicide. 

Kolle a affirmé que les vibrions, injectés dans la carotide, sont 
détruits dans le sang en quelques minutes et que, déja quelques 
heures apres l’injection des doses méme fortes de vibrions on 
n’en trouve plus ni dans le sang, ni dans les organes. 

Des vibrions injectés & des cobayes dans la cavité péritonéale 
traversent, d’aprés Sanarelli (7), la barriére endothéliale du 
péritoine, puis pénétrent dans le sang et dans les organes ; 
mais ils n’y restent pas longtemps. L’ensemencement du sang 
est négatif au bout de douze heures; dans J’intestin, au 
contraire, les vibrions peuvent rester vivants pendant quelques 


jours. 


(1) Wyssoxowitsca. Zeitschr. fiir Hygiene u. Infekt., 1886, 1, p. 26. 

(2) Vincenzt. Bolletino della R. Accad. med. di Roma, 1887, 7, p. 438. 

(3) Tizzont et Catrant. Beilrdge sur path. Anatomie u. allgem. Pathol., 1887, 
3, p. 224. 

G) Benrine et Nissen. Zeitschr. f. Hygiene, 1890, 8, p. 425, 429 et 448. 

(5) Pretrren. Zeitschr. f. Hygiene, 1894, 16, p. 272. 

(6) Kotr. Zeilschr. f. Hygiene, 1894, 16, y». 356 et 358. 

(7) SanaRELLr. Ces Annales, 1920, p. 870. 


i 
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Apres avoir déterminé la dose minima de vibrions qui tue le 
cobaye en injection intrapéritonéale nous nous sommes mis a 
chercher les vibrions dans différents organes, afin de nous 
rendre compte du mode de leur répartition dans l’organisme. 

L’échantillon dont nous nous sommes servi tuait, au début de 
nos expériences, en inoculation intrapéritonéale, 100 grammes 
de cobaye & la dose de un cent-soixantiéme de culture sur 
eélose de vingt-quatre heures. Suivant la dose employée, les 
cobayes mouraient en six heures, le lendemain ou méme plus 
tard. Nous avons toujours ensemencé le sang, la bile, l’urine, 
le liquide péritonéal et le contenu intestinal 4 différents niveaux 
du conduit digestif. 

A l’autopsie, ce qui nous frappa surtout, ce fut aspect de 
lintestin. Ce dernier, notamment dans sa partie gréle, était, 
en général, tellement congestionné qu’on aurait pu croire 4 la 
présence de foyers hémorragiques dans les parois. Cette con- 
gestion devenait moins marquée au fur et & mesure que l'on 
descendait vers le cecum. Le contenu de l'intestin gréle était 
complétement liquide, rougedtre ou verdatre; il était riche en 
mucus dans presque toute son étendue. 

Le péritoine était aussi fortement congestionné; a la surface 
du foie, particuligrement dans les interstices interlobaires, on 
constatait des amas de leucocytes. 

Mais ce qui a retenu surtout notre attention, ce fut le sort 
des vibrions injectés, notamment leur localisation élective le 
long du canal intestinal. Voici ce que nous avons constateé : 

Lorsque la dose de vibrions est élevée et que l’animal périt 
en peu de temps, le sang et la bile contiennent beaucoup de 
vibrions; le contenu de l’estomac, par contre, n’en contient 
pas trace. Il en est de méme de l’appareil rénal : l’urine est 
toujours stérile. La plupart des vibrions se portent vers l'appa- 
reil intestinal : c'est la ot se trouve leur porte de sortie, par 
laquelle ils quittent l’organisme. Lorsqu’on examine l’intestin & 
différentes hauteurs, on constate que, dans le duodénum et dans 
le j6junum, les vibrions se trouvent & I’état pur, 4 l’exclusion 
de tout autre microbe associé. Dans la portion terminale de 
Vintestin gréle, on peut rencontrer, en plus des vibrions, un 
certain nombre de B. coli. Au fur et 4 mesure que l’on descend 
vers le gros intestin, le nombre de B. coli augmente. Dans la 
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cavité péritonéale, on trouve des vibrions pendant les six ou 
huit heures qui suivent l’inoculation. 
En voici quelques exemples : 


Cobaye n° 77 (pése 400 grammes); le 15 mars, d 6 heures du soir, on inocule 
dans le péritoine une culture sur gélose de vibrions 4gés de vingt-quatre heures. 
Le 16 mars, au matin, ce cobaye est trouvé mort. A l’autopsie, le péritoine 
est fortement congestionné; 4 la surface du foie, on constate beaucoup 
d’amas leucocytaires. L’intestin est congestionné; le contenu de Vintestin 
gréle est rougeatre et riche en mucus. 

Ensemencements : 

Péritoine : nombreuses colonies de vibrions. 

Sang : nombreuses colonies de vibrions. 

Estomac : stérile. 

Bile : 2 colonies de vibrions. 

Urine : stérile. 

Duodénum : 3 colonies de vibrions. 

Intestin gréle a différents niveaux: nombreuses colonies de vibrions. 
Gros intestin : nombreuses colonies de vibrions et de B. coli. 


Cobaye n° 79 (pése 380 grammes); le 15 mars, 4 6 heures du soir, on inocule 
dans le péritoine 1/5 de culture sur gélose. Le 16 mars au matin, le cobaye 
est trouvé mort. A lautopsie: le péritoine est congestionné; a la surface 
du foie, on voit des amas de leucocytes; lintestin est congestionné; le 
contenu de lintestin gréle est liquide, verdatre et muqueux. 

Ensemencements : 

Péritoine : stérile. 

Sang: une colonie de vibrions. 

Bile, urine : stériles. 

Duodénum : stérile. 

Intestin gréle 4 différents niveaux : nombreuses colonies de vibrions. 
Gros intestin : nombreuses colonies de vibrions et de B. coli. 


Cobaye n° 80 (pése 400 grammes); le 16 mars, 4 6 heures du soir, on inocule 
dans le péritoine 1/40 de culture sur gélose de vibrions Agés de vingt-quatre 
heures. Le 17 mars, a 5 heures de l'aprés-midi, l’animal est mort. On fait de 
suite l’autopsie. L’aspect est le méme que chez le n° 79. 

Ensemencements : 

Péritoine : stérile. 

Sang, bile, urine : stériles. 

Inteslin gréle a différents niveaux : nombreuses colonies de vibrions 
el 2 colonies de B. coli. 

Gros intestin : nombreuses colonies de yibrions et de B. coli. 


Voici quelle est la répartition des vibrions, lorsque sans 
attendre la mort, on sacrifie l’animal au cours de la maladie, 
différents moments de l’infection. En voici deux exemples : 

Cobaye n° 28 (pese 420 grammes); le 23 mars, & 10 heures du matin, il est 


inoculé dans le péritoine avec 1/2 culture de vibrions vivants, dgés de vingt- 
quatre heures; température 38°1; & 3 heures de lapres-midi, température 
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360, L’animal a des frissons; son train postérieur est paralysé. On le 
sacrifie. 
Ensemencements : 
Sang: nombreuses colonies de vibrions. 
Péritoine : 2 colonies de vibrions. 
Bile: 2 colonies de vibrions. 
Estomac, urine: stériles. 
Duodénum: quelques colonies de vibrions. 
Intestin gréle en différents points : nombreuses colonies de vibrions; 
4 colonie de B. coli. 
Czecum et gros intestin: nombreuses colonies de vibrions, avec beaucoup 
de colonies de B. coli. 
Rectum: vibrions, aprés enrichissement des matiéres dans de l’eau 
peptonée. 


Cobaye n° 30 (pése 450 grammes); le 24 mars, a 10 heures du matin, il est 
inoculé dans le péritoine avec 1/50 de culture sur gélose de vibrions vivants 
Agés de vingt-quatre heures; température 3799; 4 3 heures de l’aprés-midi, 
température 38°2; on le sacrifie. 

Ensemencements : 

Sang: stérile. 

Péritoine : stérile. 

Bile: stérile. 

Estomac, urine : stériles. 

Duodénum : stérile. 

Intestin gréle a différents niveaux : nombreuses colonies de vibrions a 
état pur ou presque pur. 

Gros intestin: nombreuses colonies de vibrions cholériques et de 
B. colt. 


Les recherches relatives 4 la répartition des vibrions inoculés 
dans le péritoine, praliquées soit aprés la mort de l’animal, 


soit durant la vie, ont été répétées par nous plusieurs fois. 


avec les mémes résultats. La conclusion qui s’en dégage est 
celle-ci: 

Les vibrions inoculés dans le péritoine arrivent immédiate- 
ment dans le sang. Pendant les dix premiéres heures, on en 
lrouve aussi bien dans le péritoine que dans le sang. Pendant 
que les ensemencements de la bile sont positifs, on trouve des 
vibrious dans le contenu du duodénum. Aussitét aprés leur 
apparition dans le sang, les vibrions commencent a affluer 
vers l’intestin, surtout au niveau du jéjunum, de l’iléon et du 
cecum. Dix heures aprés lVinoculation, les ensemencements 
du liquide péritonéal, du sang et de la bile ne donnent plus 
de vibrions, tandis que ceux-ci se montrent encore abondants 
dans l’intestin, ou ils séjournent pendant deux-trois jours. 
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Ajoutons que l'on trouve souvent des vibrions dans le péri- 
toine ou dans le sang, quelque temps aprés la mort de l’animal, 
lorsque celui-ci avait regu une dose mortelle minima (mort 
en douze ou vingt-quatre heures). A notre avis, la présence des 
vibrions dans ce cas est un fait post-mortel, car chez le cobaye 
que l’on sacrifie au cours de l'infection, peu de temps avant la 
mort, on ne trouve jamais de vibrions ni dans le sang, ni dans 
la cavité péritonéale. 


C’est le sort des vibrions introduits dans le tissu sous-cutané, 
qui offre un intérét tout particulier, vu que lors des vaccina- 
tions contre. le choléra, c’est cette voie qui est généralement 
adoptée. 

H. Buchner (1) avait signalé le passage dans l’intestin des 
vibrions cholériques injectés sous la peau. Ce fait a 6lé démenti 
par Wyssokowitsch (2). En se basant sur de nombreuses expé- 
riences chez des lapins, cet auteur a déclaré quwil était impos- 
sible de constater le passage de vibrions dans le contenu intes- 
tinal, a la suite de Vinjection sous la peau ou dans les veines. 

D. D. Cuningham (3) a affirmé avoir observé chez le cobaye, 
& la suite d'injection de fortes doses de vibrions sous la peau, 
la présence de ces microbes dans l’intestin gréle. Cette obser- 
vation fut dans la suite démentie par Baumgarten (4). 

La question en est restée la, quant au sort des vibrions ino- 
culés sous la peau. 

Ce sont les recherches récentes de Besredka sur le méca- 
nisme de l’infection paratyphique B et de la dysenterie, qui nous 
incitérent 4 reprendre cette étude. Cet auteur a fait ressortir, 
comme on le sait, laffinité tres grande que le bacille de Shiga 
et les bacilles du groupe ltypho-paratyphique possédent pour la 
paroi intestinale. Cette affinité se traduit par le fait remar- 
quable que, quelle que soit la porte dentrée de ces virus, 
alors méme que cette porte est sous-cutanée, c’est-a-dire trés 
distante de Vintestin, la porte de sortie est toujours la méme, 


(1) Bucnyer. Archiv f. Hygiene, 1885, 3, p. 361 et 400. 
(2) Wyssoxowirscu. loc. cit., p. 26. ; 
(3) Cuninanam. Scientific Memoirs by Medical officers of the Army of India, 
I 


Disp cls f : 
(4) Baumearven. Jahresbericht d. pathocenen Mikroorganismen, 1886, 2, p. 304. 
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v’est-d-dire intestinale. I] était naturel de se demander s’il n’en 
est pas de méme pour le vibrion cholérique. 

Nous avons injecté & plusieurs cobayes sous la peau du 
ventre des doses variables de vibrions ; puis, nous nous sommes 
mis a chercher les vibrions dans différents organes, soit apres 
avoir sacrifié les animaux au cours de l’infection, soit aprés 
avoir attendu leur mort naturelle. 

En voici deux exemples : 


Cobaye n° 95 (pése 390 grammes); le 30 mars, 4 & heures du matin, il regoit 
une culture sur gélose de vingt-quatre heures de vibrions vivants dans le 
tissu sous-cutané; température 38°. A 7 heures du soir, il est mort. A l’au- 
topsie : dans le tissu sous-cutané, a Vendroit de V’inoculation, on trouve un 
amas de leucocytes. Le liquide péritonéal est plus abondant que de coutume. 
Lintestin est congestionné, l'intestin gréle l’est particuliérement. A la surface 
du foie, beaucoup de globules blancs; la vésicute biliaire est vide; la vessie 
est presque vide; le contenu de Jintestin gréle est liquide, rougedatre; le 
czecum est distendu par des gaz. 

A l’examen microscopique : l’abcés sous-cutané est constitué par des 
leucocytes contenant des vibrions. 

Ensemeucements : 

Sérosité sous-cutanée : culture pure de vibrions. 

Sang : stérile. 

Bile : stérile. 

Liquide péritonéal: stérile. 

Intestin gréle a différents niveaux : nombreuses colonies de vibrions. 

Czecum et gros intestin : nombreuses colonies de vibrions et colonies 
clairsemées de B. coli. 


Cobaye n° 5 (pése 330 grammes); le 8 avril, A 9 heures du matin, on inocule 
sous la peau 1/5 de tube de culture; température 3892; A midi : 3795. Aucun 
changement dans l’allure de l’animal. On le sacrifie. A l’endroit de Vinocula- 
tion, on trouve un petit amas de leucocytes. Au microscope, on trouve dans 
cet amas sous-culané des vibrions libres et des leucocytes qui contiennent 
des vibrions en voie de dégénérescence. L’aspect des autres organes est le 
méme que chez le cobaye n° 95. 

Ensemencements : 

Sérosité sous-cutanée al’endroit de inoculation : beaucoup de colonies 
de vibrions. 

Sang: slérile. 

Bile : stérile. 

Urine : stérile. 

Liquide péritonéal : stérile. 

Intestin gréle: nombreuses colonies de yibrions cholériques. 

Gros intestin : colonies de vibrions et de B. coli. 


Les constatations faites aprés inoculation sous-cutanée sont 
done superposables & celles faites aprés l'inoculation intrapéri- 
tonéale. 
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Fait & noter, on ne trouve jamais de vibrions dans le sang, 
lorsqu’on procéde & examen immédiatement aprés la mort de 
animal. 

Il résulte de l'ensemble de ces expériences que le virus 
injecté sous la peau reste d’abord pendant deux-trois heures 
dans le tissu cellulaire. Les leucocytes affluent vers le point de 
Vinoculation et forment un abcés. Une partie des vibrions 
quittent le tissu sous-cutané et se dirigent vers la muqueuse 
intestinale ; six heures aprés linoculation, on trouve déja des 
vibrions dans |’intestin. 

Lorsqu’on inocule sous la peau une forte dose de vibrions, 
surtout peu virulents, la formation d’abces, & l’endroit de Vino- 
culation, est constante; cet abcés persiste pendant quelques 
jours. 


* 
* ¥ 


Nous venons de montrer que, chez le cobaye, les vibrions 
introduits par la voie péritonéale ou par la yoie sous-cutanée 
s’éliminent, en grande partie, par l’appareil intestinal. 

Comment les choses se passent-elles dans le cas ott linocu- 
lation est faite dans le torrent circulatoire? 

L’expérience montre que, en pareil cas, l’aspect des organes. 
de méme que la répartition des vibrions, sont tout a fait calqués 
sur ceux constalés chez le cobaye inoculé sous la peau ou dans 
le péritoine. Nous nous contenterons de citer un seul exemple : 


Lapin n° 49 (pése 260 grammes); le 18 février, 4 8 heures du matin, il 
recoit dans les veines 1/2 culture sur gélose de vibrions vivants; tempéra~ 
ture 38°. A 3 heures de l’aprés-midi: paralysie du train postérieur; tempé- 
rature 35°; 46 heures du soir, il est mort. 

A Vautopsie: congestion des parois inteslinales, particuliérement celles 
de lintestin gréle; le sang du cur est liquide. L’intestin gréle renferme 
dans toute son étendue un liquide diarrhéique, visqueux; le gros intestin 
est congestionné; le ceecum est fortement distendu par des gaz; la vésicule 
biliaire est grosse; la bile est verte. La vessie est presque vide. 

Ensemencements : 

Sang: 3 colonies de vibrions. 

Bile : stérile. 

Urine : stérile. 

Estomac : stérile. 

Intestin gréle a différents niveaux: nombreuses colonies de vibrions ; 
dans un tube seulement, une colonie de B. coli. 

Czeeum : nombreuses colonies de vibrions et rares golonies de B. coli. 

Gros inteslin : nombreuses colonies de vibrions et de B. coli. 
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En cas d'inoculation de vibrions cholériques vivants sous le 
peau, on observe chez le lapin les mémes altérations que celles 
déja signalées chez le cobaye. 


I 


Les tentatives pour reproduire le choléra expérimental par 
ingestion de cultures ont toujours échoué, du moins, chez 
animal adulte. 

R. Koch (1) supposa que c'est l’acidité du suc gastrique 
qui empéchait les vibrions d’arriver jusqu’a l’intestin gréle. Il 
neutralisa lacidité du suc gastrique avec une solution de car- 
bonate de soude (2 p. 100); puis, pour mieux réussir, il immo- 
bilisa Pintestin au moyen de la teinture d’opium. En procédant 
ainsi, il réussit, en effet, 4 provoquer chez le cobaye des selles 
diarrhéiques, du collapsus et de !hypothermie. 

Cantacuzéne (2) a montré que ce prétendu choléra expé- 
rimental du cobaye n’est en réalité qu'une infeclion vibrio- 
nienne banale, favorisée par la narcose opiacée. Sobernheim (3) 
était davis que les cobayes, préparés suivant la technique de 
Koch, ne mouraient pas d’infection cholérique, attendu que le 
méme effet peut s’obtenir par l’ingestion de vibrions tués. 

Ce sont les recherches classiques de Metchnikoff (4) qui 
nous apprirent 4 réaliser le véritable choléra expérimental. 
Ce savant a montré que si les animaux adultes jouissent de 
limmunité vis-a-vis du choléra intestinal, celle-ci est due a 
la présence dans le tube digestif de microbes qui s’opposent au 
développement des vibrions cholériques. Il jugea donc néces- 
salve de s’adresser & des animaux qui possédent une flore 
intestinale trés pauvre, notamment, a des lapins et & des 
cobayes nouveau-nés. 

Nous avons montré plus haut que, quelle que soit la porte 
d’entrée des vibrions, que ceux-ci soient inoculés par voie péri- 
tonéale, sanguine ou sous-cutanée, Vinfection finit toujours 
par étre celle de la muqueuse intestinale. 

(1) Kocun. Berliner klin. Woch, 1888, p. 37. 

(2) Canvacuzine. Recherche sur le mode de desiruction du vibrion cholérique 
dans Vorganisme, Paris, 1894, p. 115, Steinheil, éd. 


(3) Sosernunim. Zectschr. f. Hygiene, 1893, 44, p. 495. 
(4) Mercunikorr. Ces Annales, 1893, p. 403; 1894, p. 529 et 589. 
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On pouvait se demander si, en administrant par la bouche 
des vibrions en trés grande quantité, on ne parviendrait pas a 
déterminer des troubles intestinaux. Besredka (1) n’a-t-il pas 
constaté qu’en faisant avaler aux lapins des bacilles de Shiga, 
méme tués, on pouvait provoquer chez eux une dysenterie 
mortelle? 

Nous avons mis & jeun des cobayes et des lapins pendant 
seize & dix-huit heures; puis, le lendemain, nous leur avons fait 
avaler des vibrions vivants, variant de deux tubes de gélose 
une demi-boile de Roux pour cobayes, et de une demi-boite a 
deux boites de Roux pour lapins. 

Malgré Vabsorption de quantités aussi massives de vibrions, 
aucun des animaux ainsi traités ne manifesta le moindre trouble. 


oy 


Rappelons que, en sensibilisant des lapins au moyen de la 
bile, Besredka (2) a réussi 4 vaincre la résistance naturelle de 
ces animaux vis-a-vis des virus paratyphique et typhique, et a 
déterminer chez eux une infection mortelle par voie buccale. En 
utilisant la bile, Besredka chercha & modifier par un artifice 
inoffensif la muqueuse inteslinale, a créer au besoin une légére 
bréche pour ménager aux microbes une issue a travers la parol 
intestinale. C’est ce que nous essayémes également de réaliser 
chez des animaux vis-a-vis des vibrions cholériques. 

De la bile stérilisée (1 h. 4 100°), mélangée a de la poudre 
de réglisse, était administrée per os le soir, vers six heures. 
Lianimal était laissé ensuite & jeun; le lendemain matin, 
vers dix heures, on lui redonnait de la bile; & midi, le jetine 
était levé. 

Nous nous sommes demandé si, au moyen de cette sensibili- 
sation par la bile, il était possible de modifier la muqueuse 
intestinale de maniére & la rendre perméable aux vibrions 
cholériques. 

Nous avons pris des lapins que nous avons réparti en quatre 
séries : 


(1) Besreoka. Ces Annales, 1919, p. 301. 
(2) Besneoxa. Ces Annales, 1919, p. 557. 
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Les lapins de la premiére série étaient préparés par la bile; ils ont regu 
ensuite per os une culture sur gélose de vibrions cholériques vivants, en boite 
de Roux. 

Les lapins de la deuxiéme série étaient préparés par la bile; ils ont regu 
ensuite per os une cullure sur gélose de vibrions fwés par la chaleur, en boite 
de Roux. 

Les lapins de la troisitme série n’élaient pas préparés par la bile; ils ont 
recu per os une culture sur gélose de vibrions vivants, en boite de Roux. 

Les lapins de la quatriéme série n’étaient pas préparés par la bile; ils ont 
recu per os une culture sur gélose de vibrions fuwés par la chaleur, en boite 
de Roux. 


Le tableau ci-dessous indique les taux d’agglutinines 
constatées au cours de lune de ces expériences. 


Lapin A, sensibilisé avec de la bile, a ingéré des vibrions vivants. 


= iBt = = — tués. 

— OC, non sensibilisé avec de la hile, a ingéré des vibrions vivants. 

— OD, — — -— tués. 
DATES LAPIN A LAPIN B LAPIN C LAPIN D 


Premiére ingestion : 15 avril. 


22ravirill es see ise te AAO AG 320 0 0 

DOs tees ea a. ogee A220) ABO 0 0 
Deuxiéme ingestion : 30 avril. 

2 mai 0 hee AiG) 0 0 

5 iea20) A: 320 0 0 

7 — it BOSD A 2280 0 0 
Troisiéme ingestion : 8 mai 

10 mat . Mesias |e 0 1: 320 0 0 

Te aan Tee eae Te 0 hg th aPAKD 0 0 

J 0 As (55420 0 0 

22 — 0 Aone) 0 0 


Il résulte de ce tableau que : 

1° Le pouvoir agglutinant du sérum est tres différent, suivant 
que les animaux sont sensibilisés par la bile ou ne le sont pas. 
Chez les premiers, on constate un pouvoir agglutinant tras 
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net, tandis que chez les derniers, n’ayant pas été préparés par 
la bile, on ne trouve pas trace d’agglutinine. 

2° Chez les animaux sensibilisés avec de la bile, Vingestion 
de vibrions twés est suivie de production particulitrement 
abondante d’agglutinine. 

3° A la suite de lingestion de vibrions tués, le pouvoir 
agelutinant augmente progressivement avec chaque prise de 
vibrions. Par contre, dans le cas de vibrions vivants, le pou- 
voir agglutinant, déja faible au début, disparait au cours des 
ingestions ultérieures. 

Ces expériences montrent que la barriére intestinale du 
lapin s’oppose, dans les conditions normales, au passage des 
vibrions ou de leurs produits & travers l’intestin; mais que la 
sensibilisation au moyen de la bile modifie la muqueuse intesti- 
nale, au point d’ouvrir le passage aux produits en question. 

En reprenant l’hypothése de Besredka (1), formulée au 
sujet de linfection paratyphique, nous dirons que, lors de la 
premiére et de la deuxiéme ingestion des vibrions vivants, une 
partie de ceux-ci pénétrent, a la faveur de la bile, dans 1’éco- 
nomie, ce qui explique l’apparition d’agglutinines dans le sang. 
Comme, dans l’hypothése de Besredka, la paroi intestinale se 
vaccine contre les vibrions, on congoit que chaque nouvelle 
ingestion de virus cholérique rencontre une paroi intestinale 
de plus en plus insensible, donc de plus en plus imperméable 
aux vibrions ou & leurs produits; de la, absence d’agglutinines 
et méme, avec le temps, disparition d’agglutinines antérieure- 
ment formées. 

Chez le cobaye, ce phénoméne de sensibilisation de la paroi 
intestinale par la bile n’a pas pu ¢tre constaté; peut-étre cela 
tient-il & la toxicité de la bile pour cet animal et a l’impossi- 
hilité de employer & la dose convenable. 


Existe-t-il dans le sérum des lapins soumis & l’ingestion de 
vibrions cholériques, & coté des agglutinines, aussi des anti- 
corps préventifs? 


(1) Besrepka. Ces Annales, 1919, p, 882. 
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Pour nous en rendre compte, nous avons saigné des lapins 
de toutes les catégories : des sensibilisés par la bile et des non- 
sensibilisés, ceux qui avaient avalé des vibrions morts et ceux 
qui avaient avalé des vibrions vivants. Leurs sérums étaient 
injectés, & la dose de 3 cent. cubes, sous la peau des cobayes 
neufs. Le lendemain, ces cobayes avaient été éprouvés par la 
voie péritonéale, au moyen d’une dose mortelle de vibrions 
vivants (1/10 de culture sur gélose) : aucun des cobayes ainsi 
éprouvés n’a survécu. 

Donc, le sérum de lapins sensibilisés ou non, ayant regu, 
une & six semaines auparavant per os des vibrions tués ou 
vivants, ne posséde pas de pouvoir préventif. Nous y revien- 
drons. 


On pouvait se demander si, en combinant la bile avec des 
doses massives de vibrions, on n’arriverait pas a obtenir une 
infection cholérique mortelle. 

Nous avons pris une série de lapins de 1.920 4 2.000 grammes; 
nous leur avons administré per os 10 c. c. de bile, qui est une 
dose inoffensive, pendant deux jours de suite; puis, nous leur 
avons fait avaler des vibrions cholériques vivants. Ces vibrions, 
injectés dans la veine, tuaient le lapin de 1.900 4 2.000 grammes, 
i la dose d’une demi-culture sur gélose. 

13 octobre. — Lapin n° 74 (2.000 grammes); n° 69 (1.970 grammes); n° 76 
(1.920 grammes); n° 72 (1.950 grammes). 

A 6 heures du soir, on leur donne per os 10 cent. cubes de bile mélangée 4 


de la poudre de réglisse et on les met a jeun. 


14 octobre, 10 heures du matin. — On Jeur administre 10 cent. cubes de bile 
avec de la poudre de réglisse; puis, & midi, on leur fait ingérer, & la sonde, 
des vibrions vivants a doses différentes : le lapin n° 74 recoit 2 cultures; le 
n° 69, 1 culture; le n° 76,4 culture; le n° 72, 1/2 culture sur gélose, en boite 
de Roux. Le jetine est levé. 


15 octobre, matin. -- Les animaux pésent: le n° 74 (1.920 grammes); le 
n° 69 (1.900 grammes) ; le n° 76 (1.880 grammes) ; le n° 72 (1.900 grammes). Ils 
mangent; leur élat général est bon. 


17 octobre, malin. — Ils pésent : n° 74, 1.900 grammes ; n° 69, 1.930 grammes; 
n° 76, 1.850 grammes; n° 72, 1.950 grammes. Le lapin ne 74 touche a peine 
a ses aliments; il a de la diarrhée; sa température est a 41°. Les autres 
Japins ne présentent rien d’anormal. 


19 octobre, le matin. — Ils pesent: n° 74, 1.850 grammes; n° 69, 1.930 
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grammes; n° 76, 1.800 grammes. Lapin n° 74 a une diarrhée profuse; sa 
température est a 41°; il ne mange pas. Lapin n° 69 souftre un peu, tem- 
pérature 40°. Lapin n° 76 est malade; température 41°. 


24 octobre. — Ils pesent : n° 7%, 1.830 grammes; n° 69, 1.900 grammes; 
n° 76, 1.800 grammes; n° 72, 1.990 grammes. Lapin n° 74: la diarrhée est 
moins intense; la température est 4 40°. Lapin n° 69 va bien: il mange, sa 
température est a 39°5. Lapin n° 76 est malade: il mange peu; tempéra- 
ture 40°. 


22 octobre. — Les lapins pésent: n° 74, 1.800 grammes; ne 69, 1.920 grammes; 
n° 76, 1.790 grammes; n° 72, 2.000 grammes. Le lapin n° 74 a des selles non 
diarrhéiques ; sa température est redevenue normale : 38°5. 


25 octobre, matin. — Le n° 7% est trouvé mort; il pése 1.700 grammes. 
Le n° 69 pése 1.950 grammes ; il va bien. 
Le n° 76 pése 1.780 grammes; il va bien. 

L’autopsie du n° 74: le tube digestif est presque vide; le foie est anémié; 
dans l’estomac, on trouve peu d’aliments; Vintestin gréle contient un peu de 
liquide verdatre; dans le cecum, on trouve des matiéres semi-liquides, brun 
jaune ; dans le célon : des matiéres dures. 

Ensemencements : 

Sang : stérile. 

Bile : stérile. 

Liquide péritonéal : slérile. 

Urine: stérile. 

Estomac: quelques colonies blanches. 
Intestin gréle: quelques colonies de B. colt. 
Gros intestin : quelques colonies de B. coli. 


2 décembre, matin. — Le lapin n° 76 est trouvé mort; il pese 1.650 grammes. 
Aulopsie : amaigrissement général; le tube digestif est presque vide. Tous 
les organes sont anémiés. 

Ensemencements : 

Sang, liquide péritonéal, bile : stériles. 

Intestin gréle : quelques colonies de B. colr. 
Gros intestin : beaucoup de colonies de B. coli. 
Les autres lapins ont survécu. 


Ces expériences montrent que les animaux réagissent diflé- 
remment suivant la dose administrée. 

Pendant les trois ou quatre premiers jours qui suivent l’admi- 
nistration des vibrions, les animaux ne présentent rien 
d’anormal, sauf une diminution passagére de poids, due au 
jetine. A partir du deuxiéme ou quatriéme jour, les lapins ayant 
recu deux cultures en boite de Roux cessent de manger; ils 
se tiennent immobiles pendant des heures entiéres dans le 
coin de leur cage. Leur température monte a 40-41°. La 
diarrhée devient de plus en plus profuse. Ces symptémes ne 
durent cependant pas longtemps; au bout d'une semaine, la 
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diarrhée et I‘hyperthermie cessent; ils ne mangent pas ou trés 
peu; leur poids diminue de jour en jour. Deux & trois semaines 
environ apres l’'ingestion de vibrions, ils meurent cachec- 
tiques : leur amaigrissement se traduit par une perte de 
400 a 500 grammes. 

Notons que les lapins ayant recu une dose de vibrions équi- 
valente & une demi-boite de Roux ne montrent rien d’anormal; 
ils mangent et continuent & augmenter de poids. 

A la suite de l’ingestion de vibrions provenant de loute une 
boite de Roux, certains lapins se cachectisent et meurent au 
bout d’un mois; mais, dans la plupart des cas, tout se borne 
&’ une maladie de quelques jours, aprés quoi les animaux se 
rétablissent. 

Tout porte  croire, malgré |’absence de vibrions dans les 
organes, que cette cachexie des lapins, observée a la suite de 
ingestion de fortes doses de vibrions, est due au virus cholé- 
rique et non pas a une infection surajoutée. 


Il nous reste & examiner, & la lumiére des travaux de 
Besredka sur la dysenterie (1) et sur les états typhoides (2), 
s'il existe des rapports entre les phénoménes produits par 
ingestion des vibrions et limmunité anticholérique. 

La simple ingestion des vibrions vivants, méme & doses 
élevées, ne se traduit par aucun symptdme apparent (fiévre, 
diarrhée, inappétence, perte de poids); aussi une telle ingestion 
ne doit-elle pas @ priort étre vaccinante, Il résulte, en effet, de 
nos expériences, que les Japins ayant avalé des vibrions vivants 
ne résistent pas a inoculation d’une dose mortelle de virus 
dans les veines. 

Comme nous l’avons signalé plus haut, les lapins auxquels 
on fait ingérer de la bile d’abord, puis des vibrions vivants, 
tantot tombent malades aprés une incubation de deux & trois 
jours et deviennent cachectiques, tantdt se rétablissent com- 
pletement et survivent définitivement. 

Ceux qui survivent possédent-ils l’immunité? 


(1) Busrepka. Ces Annales, 1919, p. 304. 
(2) Besrgnka. Ces Annales, 1919, p. 882. 
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EXPERIENCE : 


22 décembre. — Lapin n° 80 pése 2.100 grammes; il a recu le 15 décembre 
1/2 cullure sur gélose de vibrions vivants, en boite de Roux, aprés sensibi- 
lisation avec de la bile; il n’avait présenté aucun symptome. 

Lapin n° 66 pése 2.050 grammes; ila recu le 29 octobre 1/2 culture sur 
gélose de vibrions vivants, en boite de Roux, aprés sensibilisation; il n’a 
montré rien d’anormal. 

Lapin n° 78 pése 2.000 grammes; il a recu le 29 octobre 1 culture de vibrions 
vivants, en boite de Roux, apres sensibilisation; il a été malade pendant 
quelques jours ; puis il s’est rétabli. 

Lapin n° 64 pése 1.980 grammes; il a recu le 29 octobre 1 culture de vibrions 
vivants, en boite de Roux, aprés sensibilisation; il a été malade pendant 
quelques jours; puis il s’est rétabli. 

Lapin n° 79 pése 2.050 grammes ; il a recu le 21 et le 29 octobre, chaque 
fois, 1 culture de vibrions vivants, en boite de Roux, aprés sensibilisation; il 
a été malade du 24 au 26 octobre, puis il s'est rétabli. Il n’a montré aucun 
sympto6me a la suite de la deuxiéme ingestion. 

Lapin neuf n° 100 pése 2.100 grammes; témoin. 

Lapin neuf n° 99 pése 2.120 grammes; témoin. 

A 6 heures du soir, tous ces lapins recoivent 1/3 de culture sur gélose de 
vibrions vivants, 4gés de vingt-quatre heures, dans la veine de l’oreille. 


23 décembre, matin. — Lapin n° 80 et lapin n° 100 sont un peu malades; les 
autres vont bien. 


24 décembre, matin. — Lapins n°s 80, 100 et 99 sont malades; les autres 
vont bien. N° 80 est mort le soir. 


25 décembre. — N° 100 est trouvé mort le matin. 
Ne 99 est trouvé mort le soir. 
N° 66 est malade; les autres vont bien. 


26 décembre. — N° 66 est trouvé mort le matin. 
Les autres vont bien. 
Les lapins n°s 78, 64, 79 ont survécu définitivement. 


Récapitulons : 

a) Les deux lapins témoins (99, 100) sont morts; 

b) Les deux lapins (80, 66) qui avaient regu per os, aprés 
sensibilisation, une dose de vibrions vivants insuffisante 
(1/2 boite de Roux) sont morts également; 

c) Les trois lapins (78, 64, 79) qui avaient recu per os, apres 
sensibilisation, une dose double de vibrions vivants (une boite 
de Roux) ont survécu. 

Nolons que ces trois lapins (78, 64, 79) avaient manifesté 
des troubles plus ou moins accusés & la suite de l’ingestion 
combinée de bile et de vibrions. Ils avaient, en d'autres termes, 
subi une légére atteinte de choléra, ce qui leur a permis de 

28 
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triompher ultérieurement de l’épreuve faite par la voie vei- 
neuse. Cette épreuve fut fatale aux témoins, de méme qu’aux 
lapins gui, lors de l’ingestion de vibrions, n’avaient présenté 
aucun trouble fonctionnel (inappétence, diarrhée, amaigrisse- 
ment). 

Ajoutons que les lapins, sensibilisés par la bile, et ayant 
absorbé une quantité massive (deux boites de Roux) de vibrions 
‘ués, se montrérent dépourvus de toute immunité. Leur sérum 
est, comme nous l’avons vu, fortement agglutinant; cela ne 
les empécha pas de succomber & l’inoculation d’épreuve, faite 
avec les vibrions vivants dans les veines. 

Notons que chez les cobayes les choses semblent se passer 
autrement que chez les lapins : l’ingestion de vibrions vivants, 
combinée a celle de la bile, ne fut pas suivie dimmunité dans 
nos expériences. 


De ses recherches sur l’immunité antityphique et antidysen- 
térique, Besredka (1) a conclu que cetle immunité est de 
nature locale, intestinale. 

Nous arrivons & la méme conclusion pour ce qui concerne 
Vimmunité anticholérique. Nous avons observé, en effet, que : 

a) Les lapins, sensibilisés par la bile ou non, qui absorbent 
des vibrions vivants ou morts, ne fabriquent pas d’anticorps 
préventifs ; 

6) L’ingestion de bile, suivie de celle de cultures vivantes, 
fait apparaitre des agglutinines; celles-ci, au lieu d’augmenter 
lors des nouvelles ingestions de vibrions, diminuent dans le 
sérum; puis elles finissent par en disparaitre complétement; 

c) L’ingestion de vibrions tués, chez les lapins sensibilisés, 
a pour effet de faire apparaitre des agglutinines; cependant 
Vimmunité fait chez ces animaux complétement défaut ; 

d) L'immunité per os n’apparait que chez les lapins sensi- 
bilisés et ayant ingéré des cultures vivantes. 

Tous ces faits nous portent done & conclure quwil n’y a 
aucune relation entre l’apparition de l'immunité et la présence 


(1) Besrepka. Ces Annales, 1919, p. 301 et 882. 
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d’anticorps dans le sérum. L’immunité que l’on observe chez 
les animaux, & la suite d'une légére atteinte intestinale, doit 
étre de nature locale. 


CONCLUSIONS. 


1° Les vibrions cholériques, inoculés dans les veines, dans 
le péritoine ou méme sous la peau, se retrouvent en grande 
partie dans l’appareil intestinal. 

2° Le lapin et le cobaye sont complétement réfractaires a 
Vingestion de n’importe quelle dose de vibrions cholériques 
vivants. 

3° La bile donnée per os modifie la paroi intestinale du 
lapin, facilite Paccés de lendotoxine cholérique et le passage 
de celle-ci & travers l’intestin dans l'économie; de la, apparition 
dagglutinine chez les animaux ayant ingéré des vibrions 
vivants ou tués, aprés sensibilisation par la bile. 

4° L’ingestion des vibrions vivants ou tués n’engendre pas 
danticorps préventifs, pas plus chez le lapin sensibilisé que 
chez le lapin normal, non sensibilisé. 

5° Seul le lapin, sensibilisé par la bile, réagit & ingestion 
de vibrions vivants : des doses trés élevées de virus (deux 
cultures sur gélose en boite de Roux) font périr le lapin en une 
a deux semaines; des doses moyennes de virus (une culture) 
rendent l’animal malade pendant quelques jours; enfin, des 
doses inférieures & une demi-boite de Roux ne donnent lieu a 
aucun trouble. 

6° Seul l’animal sensibilisé par la bile, ayant présenté des 
troubles 4 la suite de l’ingestion de vibrions vivants, devient 
yacciné contre l’inoculation d’une dose sirement mortelle de 
vibrions vivants dans les veines. 

7° L’immunité ainsi acquise est, selon toute probabilité, de 
nature locale, intestinale. 


(Laboratoire du professeur Besredka.) 


SUR 
LA STRUCTURE ET LE MODE DE DEVELOPPEMENT 
DU BACILLE TUBERCULEUX 


par Aucuste KIRCHENSTEINS, 


Chef du Service de Microbiologie de l'Université de Riga (Lettonie). 


La structure des microbes et le mode de leur développement 
ont fait objet d’un grand nombre de travaux. Ce sont en 
particulier les belles recherches de Guilliermond qui ont lar- 
gement contribué au développement de nos connaissances a 
ce sujet. Cependant les travaux du savant francais, on le sait, 
ont porté principalement sur la morphologie de la cellule de 
levure. L’étude de la morphologie des bactéries a été quelque 
peu négligée jusqu’a présent, et les résultats obtenus sont 
encore trés controversés. 

En présence de ce fait et en raison de l’importance du pro- 
bléme, j’ai cru utile d’entreprendre des recherches systéma- 
tiques sur la cytologie de divers groupes de schizomycétes. Je 
suis parvenu & établir, par des méthodes appropriées, que 
toutes les bactéries possédent un noyau ou des corpuscules 
équivalents qui participent a la division de la _bactérie. 
On peut démontrer, par ces méthodes, que la division des 
bactéries se fait par une amitose compliquée, étant donné que 
les corpuscules nucléaires sont toujours liés par des Alaments. 
Chez les bactéries sporogénes seules, on observe, avant la 
formation de la spore, une véritable mztose, comme l’a déja 
observé Guilliermond, chez la levure. 

Ces recherches feront l’objet d’une publication prochaine ; 
dans les lignes qui suivent je résume mes observations concer- 
nant le bacille tuberculeux. 

Dans un travail antérieur (1), j’ai déja pu montrer que la 


(1) Centralblatt f. Bakl., 1. Abt. 66, fase. 1, p. 143. 
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cellule des bacilles tuberculeux renferme des fragments qui se 
distinguent nettement du plasma et que ces fragments se 
présentent sous forme de granulations. Ces observations 
concordent avec celles de Spengler (1) et de Kronberger (2). 
Comme on le voit dans la figure 1, ces granulations sont situées 
sur les bords du bacille, ainsi que dans Je plasma lui-méme. 
Dans certaines conditions, ces granulations se débarrassent du 
plasma et peuvent alors subsister a l'état vivant (« granulations 
métachromatiques » de Babés et « granules » de Much); on 
parle alors de « granulations libres ». 

La figure 2 montre des granulations de ce genre, soit ramas- 
sées en amas de dimensions variables, soit & l'état isolé. La 
plupart des auteurs qui se sont occupés de la question consi- 
dérent ces corps cellulaires comme une partie intégrante du 
bacille ; ces vues s’accordent avec celles exprimées, il y a déja 
longtemps, par Bahbés (3). Cependant, pour A. Meyer (4) et ses 
éléves, ces granulations ne constituent que des matiéres de 
réserve, des corps gras, etc. Ce sont les « grains de volutine », 
selon la terminologie de ce dernier auteur. 

Les avis restent encore partagés pour ce qui concerne la 
signification biologique de ces granulations. D’aprés Babes, 
Koch, Nocard et Roux, Metchnikoff, entre autres, ces granu- 
lations joueraient le réle de spores ou de formations analogues. 
Nous élions nous-méme partisan de cetle hypothése qui est 
adoptée par mon maitre Spengler, ainsi que par Kronberger. 
Cependant mes recherches ultérieures sur la morphologie des 
bactéries en général, et tout particuliérement mes recherches 
sur le bacille tuberculeux, m’ont amené a une conclusion 
différente. 

Voici d’abord la méthode de coloration que j’ai employée 
dans mes recherches. 

1° On mélange bien un fragment de crachat avec une goutte 
d’une solution de ferrocyanure de polassium & 2 p. 100; on 
étale avec soin entre deux lamelles pour former une couche 
extrémement mince et bien homogéne. 


) Spencter. Deutsche med. Wochenschr., 1907, n° 9. 

) Kronpercer. Beitrdge z. Klinik der Tuberkulose, 16, p. 42. 

) Basis. Les Bactéries, Paris, 1890, 3° édition. Zecischr. f. Hygiene, 20, 1895. 
) 
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2° On laisse bien dessécher & l’air et on lave & l'eau pour se 
débarrasser du ferrocyanure. 

3° On colore & la fuchsine phéniquée jusqu’a |’ébullition du 
colorant (on répéte cette opération plusieurs fois), on lave bien. 

4° On différencie et l’on décolore avec une solution alcoolique 
diode dans Viodure de potassium (2,5 & 3 grammes d’iode 
sublimé, 1 gr. 25 4 1,5 diodure de potassium dans 100 cent. 
cubes d’alcool 4 80 p. 100). 

5° On traite par une solution aqueuse d’acide picrique 
(1 partie d’une solution salurée dans 20 parties d’eau) pendant 
quelques minutes. 

6° On traite de nouveau avec la solution d’iode pendant une 
i deux secondes, et on lave. 

7° Nouveau traitement avec la solution diluée d’acide 
picrique pendant deux a trois secondes. 

8° On lave bien, on laisse dessécher et l’on observe au 
microscope. 


Dans une autre méthode, j’emploie l’acide chromique et 
Vhématoxyline. Voici comment on opére d’aprés cette méthode: 

1° La préparation est traitée comme dans la premiére 
méthode. 

2° On traite avec une solution d’acide chromique a 5 p. 100 
pendant trente & quarante secondes, on lave bien. 

3° On colore avec une solution d’hématoxyline (Delafield) en 
chauffant la préparation Jusqu a l’ébullition ; on lave. 

4° On colore avec la fuchsine phéniquée et l’on différencie 
comme dans la premiére méthode. 


Ce sont les bacilles du crachat qui se prétent le mieux A ces 
études morphologiques ; les bacilies jeunes donnent les 
meilleurs résultats. Les bacilles vieillis et dé-omposés montrent 
des granulations qu’on connait et qu'on voit sur la figure 3. 
Les cultures pures se prétent moins bien & ce genre d’études ; 
seules, les bactéries jeunes peuvent étre employées. 

Traitées par les méthodes qui viennent d’étre indiquées, les 
bacilles tuberculeux se présentent sous une forme tout autre 
que ceux colorés par les anciennes méthodes indiquées par 
Spengler, par Kirchensteins, par Much et par d’autres auteurs. 
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Les bacilles apparaissent sous la forme de batonnets ténus et 
fusiformes qui, outre les granulations polaires déja signalées, 
renferment encore des corpuscules situés sur les bords opposés. 
Dans les préparations bien réussies, on observe que ces cor- 
puscules sont liés ensemble par des filaments fins (fig. 4 
et 5). On peut admettre que les corpuscules qu’on voit dans les 
préparations, colorées par les méthodes anciennes et qui rem- 
plissent toute la cavité du corps bacillaire, se sont formés par 
la réunion des granulations séparées et situées sur les bords du 
bacille. Le mode de traitement que nous indiquons a pour 
résultat d’empécher précisément cette réunion ou de séparer 
les granulations déja formées. Chez des bacilles vieillis ou en 
train de se décomposer, on distingue neltement, par les 
méthodes indiquées, des corpuscules séparés dans les corps 
bacillaires atrophiés (1). 

Quel est le rdle de ces corpuscules? Sans doute, il s’agit ici 
de noyaux du bacille tuberculeux ou de corpuscules nucléaires 
analogues. Nous sommes arrivé a cette conclusion par nos 
études sur la structure d’autres bactéries, et nos observations — 
sur la division du bacille tuberculeux nous ont confirmé dans 
cette opinion. On voit, notamment, lorsqu’on poursuit la 
multiplication de ce bacille, qu’avant la division, un petit 
noyau apparait au bord de la paroi cellulaire; un filament fin 
conduit de ce noyau vers l'autre noyau qui apparait ensuite. 
Tout d’abord, c'est le premier noyau qui se divise en méme 
temps que le filament, ce qui a pour résultat apparition d’une 
sorte de triangle dans le plasma du bacille. Le deuxiéme noyau 
se divise alors & son tour, et enfin a lieu la division du batonnet 
lui-méme. Je suis parvenu quelquefois 4 observer des batonnets 
courts et jeunes qui renferment a un bout deux noyaux (fig. 4, 6). 
Ceux-ci se rassemblent ensuite et forment les noyaux polaires. 
Le méme processus peut étre observé trés souvent chez d’autres 
bacilles et, en particulier, chez les bactéries sporogénes. 

Peut-on considérer les granulations qu’on met en éyidence 
par les méthodes qui viennent d’étre indiquées, comme des 
spores? Ces granulations, aussi bien celles qui se trouvent & 


(1) Les formes incurvées se sont montrées comme étant consliluées par 
2 ou 3 individus bacillaires pas encore détachés de la cellule mére. 
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l'état libre que celles qui restent incluses dans le corps 
bacillaire (1), peuvent donner naissance, il est vrai, & la forma- 
tion de nouveaux batonnets (2), et c’est cette circonstance, tres 
probablement, qui a conduit certains auteurs & les considérer 
comme des spores ou des formes cellulaires analogues. Nos 
observations ne justifient nullement une telle conception. 
Encore moins justifiée nous parait l’opinion suivant laquelle il 
s'agirait la de produits de décomposition ou de dégénérescence 
du bacille tuberculeux, comme nous le ferons voir dans une 
publication prochaine. 


(1) On ne sait pas encore si ces granulations séparées du corps bacillaire 
ou « granulations nues » portent encore des résidus plasmatiques. Dans 
tous les cas, ces granulations se distinguent chimiquement des granulations 
qui restent incluses dans le corps bacillaire : les premiers notamment 
prennent une coloration plus foncée, lorsqu’on les colore par la méthode a 
Vacide picrique indiquée par Spengler. 

(2) Jai poursuivi moi-méme les transformations de ces granulations en 
batonnets dans l’organisme tuberculeux (Beitrdge zur Klinik der Tuberkulose, 
30, 1914, p. 33). 


LEGENDES DES FIGURES 


Fic. 1. — Bacilles tuberculeux provenant d’un crachat. Coloration d’aprés 
la méthode de Kirchensteins (& liode et osmium). 


Fic. 2. — Bacilles tuberculeux provenant d’un crachat. Granulations en 
amas et a l'état isolé; coloration d’aprés la méthode de C. Spengler (a 
lacide picrique). 

Fic. 3. — Bacilles tuberculeux provenant d’un crachat. Formes vieillies, 
partiellement décomposées. 

Fic. 4. — Bacilles tuberculeux provenant d'un crachat: a) formes jeunes et 
granulations se transformant en batonnets; 6) la division d’un bacille tuber- 
culeux. 

Fic. 5. — Bacilles tuberculeux provenant d’un crachal. Formes vieillies. 

Fic. 6. — Bacilles tuberculeux provenant d'un crachat, formes allongées 
partiellement décomposées; quelques granulations isolées; coloration 
d’aprés la méthode de Spengler (4 l’acide picrique). 


SUR QUELQUES MICROBES THERMOPHILES 
STRICTEMENT ANAEROBIES 


par R. VEILLON. 


Si l’on consulte les travaux concernant |’étude des microbes 
thermophiles (1), on remarque que les nombreux microbes qui 
ont fait l'objet de ces travaux appartiennent, soit 4 des espéces 
aérobies strictes, soit’ des especes facultatives; il n’en est pas 
décrits qui soient strictement anaérobies, c’est-a-dire ne pou- 
vant exister et se développer qu’en l’absence totale de toute 
trace d’oxygéne. 

Dans la bibliographie tres détaillée que donne sur la question 
M. L. Négre, Oprescu est cité comme ayant étudié des espéces 
obligatoirement anaérobies. A ce sujet, M. Négre dit ceci (2) : 


« Tl est intéressant de noter les relations qui existent 
entre la vie aérobie et la thermobiose. Sans l’ériger en loi 
générale, on peut dire que, dans un trés grand nombre de 
cas, les bactéries thermophiles obligatoires sont aérobies obli- 
gatoires, les bactéries thermophiles facultatives sont aérobies 
facultatives. Toutes les espéces décrites jusqu’a présent peuvent 
vivre en vie aérobie. Oprescu seul a décrit trois espéces qui 
sont obligatoirement anaérobies (3). » 

En nous reportant aux travaux d’Oprescu, nous avons vu 
que ce savant décrit cing espéces de thermophiles qu’il cultivait 
a 55° et sur l’aérobiose desquels il fait, & la fin de son étude, la 
remarque suivante : « L’affirmation de L. Rabinowitch, que les 
thermophiles seraient facultativement anaérobies est incorrecte ; 
nous avons observé des espéces gui ne se développent pas du tout 


(1) L. Néere, Les microbes thermophiles. Bull. Inst. Pasteu7, 10, n° 9, 
45 mai 1912, p. 385, et n° 10,30 mai 1912, p. 433. 

(2) Bull. Inst. Pasteur, 10, n° 9, 15 mai 1912, p. 390, les 7 derniéres lignes et 
p. 394, les 2 premiéres lignes. 

(3) Arch. /. Hyg., 33, p. 164, 1898. — Hygien. Rundschau, 8, p. 107, 1898. 


MICROBES THERMOPHILES STRICTEMENT ANAEROBIES 423 


dans une atmosphere soigneusement débarrassée d oxygéene. Onne 
peut pas nier l’influence de l’oxygéne sur la sporulation du bac 
thermophile étudié au début. » L’auteur indique ensuite dans 
une série de tableaux la facon dont se comporte en présence 
d’hydrogéne (Wasserstoff) — ce qui revient a dire : enl’absence 
d’oxygéne — chacun des bacilles qu'il a étudiés (41). Ces carac- 
téres d’aérobiose sont résumés dans le tableau suivant : 


Croissance sous lhydrogéne. 


Croissance sans formation 
de spores. Et dans le texte, 
nous lisons (p. 168): Est capa- 

P.173, bac. n° 1, Bacillus thermophilus liquefa- | ble de se développer sous 
ciens aerophilus. Vhydrogéne, mais beaucoup 

plus lentement et pas aussi 

abondamment qu’en présence 


d’oxygeéne. 
P. 174, bac. n°2. Bacillus thermophilus aerobius. Aucune croissance. 
P.174, bac. n°3. — aquatilis. Aucune croissance. 
Aucune croissance sur la 
o4 — 2, 
Pavi6= bac. mee reducens. gélose glucosée. 


ATT Bae! nok fe ghera- Croit ausst sous l'hydro- 
tee ; ; ; ot gene; la formation des spo- 
ciens tyrogenus. ; : é 
res n'est pas influencée. 


L’examen de ce tableau améne a conclure que les bacilles 2, 
3, 4 sont des aérobies stricts, et les bacilles 1 et 5 des facul- 
tatifs. D’ailleurs, la méthode d’isolement qu’employait Oprescu 
lui aurait difficilement permis d’isoler des anaérobies stricts. 
Voici ce qu'il dit & ce propos (p. 166) : 

« Pour Visolement des espéces particuliéres, nous avons 
suivi une méthode qui est tres employée dans notre Institut 
d@hygiéne. Il s’agit d’obtenir d’abord un enrichissement des 
germes. Dans ce but nous portions le matériel d’ensemen- 
cement dans un tube de bouillon qui était placé vingt-quatre 
heures dans une étuve réglée & 55°. Puis les cultures étaient 
versées & diverses dilutions dans des boites de Petri, et lisole- 
ment était continué par des ensemencements répétés sur de la 
gélose inclinée 42 p. 100. » 


(1) Studien iiber thermophile Bacterien, von Dr. V. Oprescu aus Bukarest 
(aus dem Hygienischen Institut der Universitat Berlin). Archiv fir Hyg., 33, 
p. 164, 1898. 
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C’est bien 1a un procédé classique d'isolement des aérobies 
ou des facultatifs, et non des anaérobies. 

En résumé, de tout ce qui précéde, il résulte que la question 
de l’existence des microbes thermophiles anaérobies stricts nous 
a paru étre restée entiére ou seulement effleurée. C’est pour- 
quoi nous avons voulu voir s’il était possible d’en isoler ct 
étudier quelques espéces en employant les procédés modernes 
Wisolement et de culture des anaérobies stricts. 


TECHNIQUE EMPLOYEE 


Isorement. — Pour isoler les microbes qui nous intéressaient 
nous avons employé la technique suivante, seule d'un emploi 
pratique pour lisolement et la culture des anaérobies. Elle 
repose sur le principe des cultures en couche profonde dans un 
milieu solide débarrassé d’oxygéne par l’action permanente 
d’un corps réducteur qui lui est incorporé. 

Pour faire lisolement, nous faisions fondre au bain-marie 
100°, pendant dix 4 quinze minutes, une dizaine de tubes de 
gélose glucosée en couche profonde, que nous placions ensuite 
dans de l'eau & 38°, ce qui permet au milieu de rester en 
surfusion, donc encore fluide pendant toute la durée de Il’ ense- 
mencement. Puis, 4 l'aide d’une pipette flambée a longue 
effilure, nous portions dans un premier tube un peu du matériel 
& ensemencer (dans le cas particulier ce fut soit des fragments 
de fumier, soit quelques gouttes de purin), que nous délayions 
le plus parfaitement possible par agitation prolongée dans 
toute la longueur du tube, de facon & faciliter la dissémination 
des germes; et sans la recharger, toujours en l’agitant, mais 
moins longtemps, nous transportions successivement la méme 
pipette dans les autres tubes. Ceux-ci étaient alors plongés 
dans l'eau froide pour solidifier rapidement la gélose. Cher- 
chant a isoler des espéces thermophiles, nous placions les tubes 
dans l’eau d’un bain-marie (1) dont nous fixdimes la tempé- 
rature d’abord a 50° et par la suite élevames jusqu’a 55° et 58°. 


(1) Le bain-marie est bien préférable & létuve a air chaud quand il s’agit 
d’obtenir une température élevée et constante. 
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Dans ces conditions ne pouvaient swbsister que des microbes 
ou des formes de résistance (spores) de microbes qui, tout en 
ne se développant pas 4 50°, pouvaient néanmoins résister plus 
ou moins longtemps & cette température et rester susceptibles 
de reprendre leur développement normal quand on les repla- 
cerait leur température optimum. Ne pouvaient se développer, 
en donnant naissance & des colonies visibles 4 l’eil nu, que des 
microbes neltement thermophiles, ou tout au moins thermo 
tolérants. 


CULTURE ET CONSERVATION DES EsPEcES. — Pour entretenir ces 
espéces nous les repiquions en gélose glucosée profonde et 
nous avons toujours fait deux séries paralléles, une & 55° et 
lautre & 37°. 


CULTURE EN MILIEUX LIQUIDES. — Dans le cas de petites quan- 
lités de liquide, 15 & 20 cent. cubes pour lesquelles le tube a 
essai est suffisant, nous avons employé le dispositif indiqué par 
Roux. Pour des quantités plus importantes, 250 a 300 cent. 
cubes, nous utilisions l’appareil trés pratique imaginé par 
M. Mazé el qui consiste en un matras de verre d’un litre de 
capacité environ, a |’épreuve de l’autoclave et de la pression, 
terminé par un long col dont l’orifice est muni d’une fermeture 
sous le mercure absolument étanche et qui constitue l’origi- 
nalité du systéme. Grace a ce dispositif, on peut prélever sans 
contamination du milieu, sans arréter la culture et 4 n’importe 
quel moment, les gaz que l’on veut analyser. Pour les tubes 
comme pour les matras les mémes manipulations étaient néces- 
saires, c’est-a-dire : ensemencement, ébullition dans le vide, 
rincages au gaz d’éclairage et fermeture en scellant sur le vide. 


CULTURE EN GELATINE. — Pour observer l’action liquéfiante 
sur la gélatine, on utilisait des tubes de gélatine glucosée que 
Von ensemeneait largement aprés fusion et que lon faisait 
prendre par refroidissement. A la surface de la gélatine soli- 
difiée on coulait de la gélose glucosée sur 2 & 3 cenlimétres 
d’épaisseur de maniére & former, apres solidification, un 
bouchon protégeant la gélatine de l’action de loxygéne de lair, 
et l’on versait sur ce bouchon de gélose un peu d’huile d’olive 
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stérile pour éviter la dessiccation. Les tubes étaient placés a la 
température nécessaire, et apres quelque temps on regardait si 
la gélatine faisait prise comme au début quand on la refroi- 
dissait. Si la gélatine restait liquide, c’est que le microbe avait 
sur elle un pouvoir liquéfiant. 


RESULTATS OBTENUS 


Nous avons fait trois isolements & 50°, en gélose glucosée 
profonde et en suivant la technique précédemment décrite. 
Comme matériel d’ensemencement, nous avons pris, dans un 
cas du purin (1) et, dans deux autres, du fumier de ferme (2). 

Apres quarante-huit heures & 50°, deux colonies apparurent 
dans la zone anaérobie des tubes ensemencés avec le purin : 
Pune était une colonie nuageuse produite par un bacille anaé- 
robie qui avait donc résisté et pu se développer pendant un 
certain temps, mais qui périt sous l’action prolongée de la cha- 
leur, car repiqué dans un tube profond neuf, placé & 50°, il ne 
put s’y développer de nouveau; l’autre colonie était petite, 
ronde et produite par un autre bacille anaérobie que l’action 
prolongée de Ja chaleur n incommoda pas, car repiqué dans un 
tube neuf placé 4 50° il s'y développa 4 nouveau. 

Dans un des tubes ensemencés avec du fumier apparurent, 
aprés quarante-huit heures environ, 4 50° et toujours dans la 
zone anaérobie, deux colonies rondes, une grosse et une petite, 
produites par des bacilles différents. Chacune de ces colonies 
repiquée dans des tubes neufs placés 4 50° continua a croitre 
a cette température. 

Ces trois bacilles vivant & 50° n’étaient pas des facultatifs, 
car ils ne se développérent jamais dans la zone supérieure aérée 
de la gélose qui dissout l’oxygéne de l’air sur une épaisseur 
denviron 1 & 2 centimétres. D’ailleurs ils ne poussérent jamais 
sur aucun autre milieu aéré. 

Nous avions donc isolé trois espéces différentes de microbes 


anatrobies stricts et thermophiles que nous désignerons par les 
lettres «, B, y. 


(1) Provenant d’une région de l'Est de la France. 
(2) Provenant d’une région du Poitou. 
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Thermophiles anaérobies. 
Culture de vingt-quatre heures en gélose profonde & 55°. 
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Conditions de culture. 


AfROBIOSE. — a, 8, y sont des anaérobies stricts, la facon dont 
ils ont été isolés et dont ils cultivent le prouvant nettement. 


AcTION DE LA TeMphRatURE. — A la température ordinaire du 
laboratoire qui variait entre 18, 20 et 22°, «, 8, y ont une crois- 
sance extrémement lente, presque nulle, méme aprés deux et 
trois mois. C’est 4 cette température que nous laissions les 
souches pour les conserver. A 37°, ils cultivent trés bien en 
donnant des colonies beaucoup plus nombreuses qu’a 55°, mais 
moins volumineuses. Suivant la qualité de la gélose employée 
les colonies apparaissent aprés un temps variable, souvent en 
moins de douze heures et habitue!lement en vingt-quatre heures. 
A 50°, ils croissent également bien, c’est & cetle température 
que nous les avons isolés. A 55°, les cultures sont aussi bonnes 
qu’a 50°. A cette température de 55°, et quand la gélose est 
bien préparée et favorable, «, 8, y croissent trés vite ; plusieurs 
fois Jes colonies atteignirent des dimensions volumineuses et 
définitives en moins de douze heures ; habiluellement, avec une 
gélose de qualité moyenne il leur faut de vingt-quatre 4 qua- 
rante-huit heures. A 55° les colonies sont toujours plus volumi- 
neuses qu’da 37°, probablement parce que, & cette température, la 
gélose est plus prés de son point de fusion qu’a 37° et se laisse 
ainsi plus facilement pénétrer. 


TEMPERATURE MORTELLE. — Ils ne se développent plus et 
meurent aux environs de 58°. 


Description des microbes. 


Thermo «. 


AspEcr mickoscopique. — Gros bacille, plutdt trés allongé, 
a formes nettes, extrémités carrées dans les cultures 4 37°; 
formes quelaeton incurvées, souvent gréles et trés allongées 
dans les cultures & 55°. A cette température les extrémités 
du bacille sont peu nettes et prennent un aspect pointu. Les 
bacilles de Vespece « se groupent rarement, et quand cela se 
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produit ils forment des chainettes plus ou moins contournées 
comprenant jusqu’a dix éléments. Dans les premiéres semaines 
qui suivirent son isolement ce bacille présentait une spore 
terminale qui résistait & un chauffage de 80° pendant trente 
minutes. Dans la suite de son existence in vitro, il perdit la 


TurrmMo «. — Culture de vingt-quatre heures 4 55°. (Gross.:1.850 diameétres.), 


faculté de donner des spores bien que conservant rigoureuse~ 
ment toutes ses autres propriétés. 


Mosiitt. — Th. « est immobile a 37° et 55°. 
ihe aly ate 
Cororation. — « se colore bien par les couleurs d’aniline 


quand ila été cultivé 4 37°, mais moins bien quand il provient 
de cultures & 55°. 1 ne prend pas le Gram. 


CARACTERES DES cuLTURES. — Dans le bouzllon ordinaire, dans 

le vide, « pousse aussi bien & 37° qu’a 55° en produisant en 

‘ ; la 

vingt-quatre ou quarante-huit heures un trouble abondant; la 
29 
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culture finit par se rassembler au fond des tubes et le bouillon 
redevient limpide, il y a production abondante de gaz. Dans la 
gélatine glucosée profonde, « pousse bien a 37°. On ne peut voir 
l’aspect des colonies, car il liquéfie la gélatine. 

Dans la gélose glucosée profonde, il donne des colonies & 37° 
et 55° en vingt-quatre ou quarante-huit heures selon la 
qualité de la gélose employée. Ces colonies sont rondes, punc- 
tiformes quand on ensemence largement et qu’elles sont serrévs, 
mais toujours sphériques, nébuleuses et volumineuses 4 55°, 
présentant l’aspect de houppes dont les éléments partent du 
centre vers la périphérie. Les gaz produits ne eénent pas trop et 
sont presque totalement absorbés dans la gélose glucosée addi- 
tionnée de 4 p. 1.000 de nitrate de potassium (1). 

A 37° il coagule le /azt, en solubilisant nettement la caséine 
(trois jours environ). A 55°, il coagule plus vite le lait, mais en 
solubilisant beaucoup moins la caséine. A 37°, Th. « solubilise 
complétement dans le vide un cube d’a/bumine d’euf coagulée 
introduit dans un tube de bouillon ordinaire, 4 55° il solubi- 
lise également l’albumine, mais moins complétement qu’a 37°. 
A 37° et 55°, il n’agit pas sur la celdulose introduite dans du 
bouillon ordinaire sous forme de fragments de paille ou de 
papier Berzélius. 


Thermo 8. 


AspEct microscopique. — Bacille généralement assez allongé, 
plulot gréle el tres délié, parfois incurvé, a extrémités souvent 
peu nettes, aussi bien 4 37° qu’a 55°, se présentant assez souvent 
sous l’aspect de diplobacille et formant parfois de petites 
chainettes plus ou moins incurvées, presque circulaires, ne 
comportant pas plus de trois, cing, ou six éléments. Ne donne 
pas de formes tilamenteuses dans les vieilles cultures; ne donne 
pas de spores. 


Mopitiir&. — Th. 8 est immobile. 


Cotoration. — Se colore bien par les couleurs d’aniline quand 


(1) Voir A. Vemton et Mazt, De Vemploi des nitrates pour la culture et 
Visolement des microbes anaérobies. C. R. de la Soc. de Biol., 22 janvier 1910. 
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il a été cultivé & 37°, mais moins bien quand il a été cultivé a 
59°; ne prend pas le Gram. 


CARACTERES DES CULTURES. — Dans le bowillon ordinaire, dans 
le vide, pousse aussi bien & 37° qu’a 55°, en vingt-quatre ou 
quarante-huit heures en produisant des gaz et un trouble qui 
disparait quand la cullure est tombée au fond des tubes. Ne 


TuEermo 3. — Cullure de vingt-quatre heures a 55°. (Gross.: 1.850 diamétres. ) 
t o [ \ } 


liquétie pas la gélatine glucosée profonde, dans laquelle il croit 
en donnant de petites colonies punctiformes. En gélose gluco- 
sée profonde, pousse bien a 37° et 55° en donnant des petites 
colonies sphériques, punctiformes a 37°, beaucoup plus volu- 
mineuses et en forme de houppes a 55°. Il y a production de 
gaz qui sont presque enliérement absorbés par le milicu nitraté. 
Il coagule le lait & 37° en solubilisant la caséine; & 55° il le 
coagule également et solubilise davantage de caséine, le milieu 
se colore en se caramélisant légérement. A 37° et 55° il est sans 
action sur l’al/bumine et la cellulose. 
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Thermo y. 


Aspect microscopigue. — Petit bacille gréle et court, plus 
petit que le précédent, se présentant trés souvent sous l’aspect 
de diplobacilles se groupant en petites chainetles droites ou 
plus ou moins incurvées comprenant de trois & six éléments, 


TuErmo y. — Culture de vingt-quatre heures 455°. (Gross. : 1.850 diamétres.) 


prend parfois des formes coccobacillaires associées par deux et 
formant elles-mémes de petites chainettes de diplococcoba- 
cilles, il se présente parfois sous la forme de grands éléments 
filamenteux et flexueux plus ou moins enchevétrés; dans les 
cultures & 55°, il donne des formes & extrémités fuyantes et 


peu nettes; ne donne pas de spores. 
Mosiirs. — Th. y est immobile a 37° et 55°. 


Cotoration. — Se colore bien par les couleurs d’aniline 
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quand il a été cullivé a 37°, mal quand il I’a été a 55°. Ne prend 
pas le Gram. 


CARACTERES DES cCLTURES — Dans le bouillon ordinaire, dans 
Je vide, Th. y pousse bien & 37° et 55° en troublant le milieu et 
donnant des gaz. Le milieu s’éclaircit quand la culture tombe 
au fond. Il ne liquéfie pas la gélatine glucosée profonde dans 
laquelle il pousse bien en donnant des colonies punctiformes. 
Dans la gélose glucosée profonde, il pousse bien & 37° et 55°, en 
donnant des gaz. Les colonies sont petites, rondes et puncti- 
formes a 37°, volumineuses, sphériques et en houppes a 55°. 
{! coagule le lait & 37° et 55° en solubilisant plus de caséine A 
55° qu’a 37°. Il est sans action sur Valbumine et la cellulose & 
37° et 55°. 


Action de «, 6 et » sur les sucres. 


Pour étudier correctement cette action, nous avons employé 
fa technique suivante : 

Dans des tubes moyens de 18 X& 18, nous placions 0 gr. 3 
exactement pesés de carbonate de chaux chimiquement pur, 
dans le but de saturer au fur et & mesure de leur production 
les acides provenant de la fermentation des sucres; nous ajou- 
tions 0 gr. 2 exactement pesés du sucre étudié et 10 cent. cubes 
exactement mesurés de bouillon Martin. Pour les témoins nous 
préparions des tubes semblables mais sans sucre. Tous ces 
tubes étaient stérilisés par un chauffage a 110° pendant trente 
minutes. Pour l’étude de l’action de chaque bacille et & chaque 
température nous préparions 1 tube témoin et 2 tubes d’un 
méme sucre. Dans quelques tubes supplémentaires nous 
dosions le sucre et le carbonate de chaux qui restaient réelle- 
mentaprés la stérilisation, car nous avons observé qu’aprés cette 
opération les quantités étaient différentes de celles introduites 
primitivement. Le bouillon Martin avait lui-méme un pouvoir 
réducteur dont nous tenions compte. Pour les résultats nous 
prenions la moyenne des deux tubes 4 sucre. 

Au moment de l'emploi, on chauffait les tubes pendant quel- 
ques minutes & 100° pour chasser la majeure partie de air 
dissous, on les refroidissait rapidement sans les agiter, on 
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ensemencait largement avec, autant que possible, une méme 
quantité de semence et aprés ébullition dans le vide et ringage 
au gaz d’éclairage, on scellait sur le vide. 

Nous laissions agir les bacilles pendant des temps qui furent 
variables et parfois tres longs, entre vingt-quatre jours et 
plusieurs mois suivant les cas, ayant constaté quiils étaient 
encore vivants aprés vingt-six jours & 37° et vingt-sept jours 
& 55°. 

Aprés quoi nous ouvrions les tubes, puis les chauffions a 100° 
pendant trente minutes, de maniere 4 tuer les bacilles et pour 
faciliter la saturation du carbonate de calcium par les acides 
formés; il ne restait plus qu’a doser par la méthode précise 
indiquée par Bertrand, les quantités restantes de sucres non 
transformés. Les différences avec les quantités qui existaient 
avant l'ensemencement correspondaient aux quanlités dis- 
parues. 

On évaluait les quantilés d’acides formés en dosant le carbo- 
nate de calcium qui restait dans les tubes. Les différences avec 
les quantités existant avant lensemencement donnaient les 
quantités saturées par les acides formés aux dépens des sucres. 


RésuLtats optenus. — Ils sont indiqués dans les tableaux 
suivants. 

\En résumé, les Thermophiles «, 6 et y tont fermenter & 37° et 
55° des sucres simples comme le glucose, le lévulose et le 
galactose, et des disaccharides comme le saccharose, le lactose 
et le maltose en donnant des quanlités d’acides sensiblement 
proportionnelles, d'une facon générale, aux quantités de sucres 
disparues. 

A 37°, la proportion de sucre simple disparu varie de 27 & 
100 p. 100, avec une acidité totale, évaluée en acide acélique, 
allant de 12 a 44,5 p. 100 du sucre primitif; la proportion de 
disaccharide disparu varie de 7,4 4 100 p. 100, avec une acidilé 
totale allant de 0a 38,8 p. 100 du sucre primitif. 

A 55°, la proportion de sucre simple disparu varie de 8,3 
46 p. 100, avec une acidité totale, évaluée en acide acétique, 
allant de 5,2 13,5 p. 100 du sucre primitif; la proportion de 
disaccharide disparu varie de 9,8 4 56,4 p. 100, avec une acidité 
totale allant de 1,6 4 19,4 p. 100 du sucre primilif. 
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Nature des produits obtenus dans l’action de «, # et y 
sur le glucose. 


Afin de pouvoir caractériser ces produits avec quelque certi- 
tude, il était nécessaire d’opérer sur de plus grandes quantilés 
que celles contenues dans des tubes. Le milieu suivant fut pré- 
paré : 


Bouillon ordinaire non salé..... 200 cent. cubes. 
GIMCOSERPUIE aan aya a ee eae 4 er, 
COSCaASpar ac hee tins! hs peas. es léger exces. 


placé dans les ballons & fermeture sous le mercure précédem- 
ment décrits, stérilisé, ensemencé, privé d’air et placé dans 
une chambre étuve & 21° pendant sept mois. Aprés ce séjour, 
les ballons furent ouverts; avec « on eut une forte pression 
due aux gaz produits, une légére pression avec £, et aucune 
pression avec y. 

Le liquide de fermentation fut additionné d’un léger excés 
de soude pour étre certain de bien retenir tous les acides pro- 
duits et distillé & sec dans le vide. Dans les produits volatils 
on pouvait retrouver les alcools, ils furent analysés 4 part; le 
résidu sec fut additionné d’un peu d’eau et d’acide sulfurique 
pour meltre en liberté les acides volatils séparés ensuite par 
distillation dans le vide et caractérisés par la méthode de 
Duclaux. Les autres corps furent identifiés par leurs réactions 
chimiques classiques. 

Le tableau suivant résume les résultats obtenus : 


GAZ PRODUITS 


ODEUR | ——__~ =~. | ALCOOLS. 


NATURE 
DU BACILLE 
PRESSION 
A L'OUVERTURE 
du ballon 
AMINES 
INDOL 
SCATOL 
NATURE 
produits 
ACIDITE 
VOLATILE TOTALE 
ACIDITE 
VOLATILE TOTALE 
°/, de glucose 
en acide acétique 


CO2 | H2s 


AGIDES VOLATILS 
en acide acétique 


de 
pourri. 


a forte. 


6B | légére.| pas. IP, 


nulle. | pas. | P. | T. Pop eG 040 


Nota. — P. signifie Présence; T. signifie Traces. 
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Les Thermophiles «, 8, y sont-ils pathogénes ? 


Trois cobayes furent respectivement injectés sous la peau 
avec 2 cent. cubes de cultures en gélose glucosée des différents 
thermophiles : l’injection du Thermo « provoqua aprés trente- 
six heures un abcés banal qui suppura, puis guérit spontané- 
ment; celledu Th. 6 ne produisit rien, pas méme d’abcés; celle 
du Th. y provoqua un petit abcés qui suppura et guérit sponta- 
nément comme dans le cas de «, et les trois cobayes resterent 
en bonne santé. Donc «, 8 et y ne sont pas sensiblement patho- 
génes. 


CONCLUSIONS 


Il existe des microbes thermophiles ou plus exaclement ther- 
motolérants strictement anaérobies. On en a trouvé dans des 
fumiers de diverses provenances: c’étaient des bacilles corres- 
pondant a trois espéces différentes dont une seule était sporo- 
gene. Tous les trois peuvent se développer entre 20° et 58°. 
Tous les trois coagulent le lait en digérant plus ou moins la 
caséine. L’espéce « digére l’albumine cuite. 

Tous font fermenter les sucres en donnant des acides volatils 
(acétique, propionique, butyrique) et des gaz (acide carbo- 
nique, hydrogéne sulfuré, ammoniac); certains donnent des 
amines. Ils ne sont pas pathogénes. 

L’action destructive de ces microbes sur les matiéres orga- 
niques est intéressante parce qu'elle peut se faire jusqu’a 58°, 
température que nous savons pouvoir exister fréquemment 
dans les fumiers en fermentation. 


LE MICROBE DE LA GOMME DU SUCRE 


par H. VIOLLE. 


Historique. 


De la plupart des substances alimentaires végétales, conte- 
nant du saccharose, tels que les dattes, figues, coings, cannes 
a sucre, betteraves, carottes, etc., et certains de leurs dérivés 
(fruits confits, confitures, mélasses, sirops simples ou com- 
posés), on parvient & isoler un micro-organisme trés intéres- 
sant par ce fait qu’il transforme rapidement les milieux sucrés 
primitivement liquides et limpides en masses visqueuses et 
opalines. 

Jadis les sucriers et les raffineurs assistaient, impuissants, 
a l’étrange mutation en substance compacte et gélatineuse de 
solutions de mélasses. Tel est le cas si connu ot. 5.000 kilogr. 
de ce produit, contenant 10 p. 100 de saccharose, furent, en 
Vespace d’une douzaine dheures, transformés ainsi. 

Ce phénoméne était relativement fréquent; on désignait le 
produit obtenu sous le nom de « gomme des sucriers ». 

Plusieurs botanistes en étudiérent la cause, mais c’est & deux 
savants francais, Durin et Van Tieghem, que nous devons les 
premiers intéressants travaux sur la question. Durin reconnut 
parfaitement que la « gomme » était due a la présence de 
petits grains, de la grosscur d’une épingle, que l’on trouvait 
en abondance dans le fond des cuves contaminées. Ces grains, 
en effet, isolés, lavés abondamment & l’eau froide, puis plongés 
dans une solution nutritive et sucrée, proliféraient activement, 
produisant dans leur nouveau milieu les transformations de 
teinte et de consistance dont nous venons de parler. 

Mais lorsqu’il voulut déterminer la nature de ces grains et 
les cultiver sur des milieux solides, tels que des tranches de 
carottes, il ne parvint a isoler que des levures, analogues 
d’ailleurs & celles qui étaient la cause déji connue des fermen- 
tations banales des sucres. Ces levures, qui coexistent presque 
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toujours avec le microbe gommeux et qu il était difficile, 
a cette époque, de bien séparer de cet élément, surtout lorsqu’on 
ne fait usage que de milieux sucrés, n’étaient qu’impuretés. 
Van Tieghem parvint & cultiver le microbe véritable des 
grains. Ces corpuscules ressemblaient, a son avis, lorsqu’on 
les examinait au microscope, & certaines algues et principale- 
ment & des nostocs, & des leuconostocs : méme aspect glaireux, 
mémes filaments gélatineux, mémes cultures visqueuses. Par 
leur agglomération, ces grumeaux dessinent des masses encé- 
phaloides ou mieux des anses intestinales. Il les désigna pour 


Fic. 14. — Aspect du microbe de la gomme du sucre dans les milieux naturels. 


évoquer ce double caractére, sous le nom de Leuconostoc 
mésenteroides (fig. 1). Trés patiemment, il étudia leur contenu; 
il vit qwils étaient & leur tour formés d’autres granules infini- 
ment plus petits, situés les uns & cété des autres, en chapelets, 
tantot deux par deux, tantot en longues files de dix, vingt, 
trente éléments et méme davantage. Ces cocci ou streptocoques 
furent décrits par lillustre botaniste en 1877, & une époque 
ou les streptocoques pathogénes, plus aisés & voir, parce que 
non entourés de capsule mucilagineuse, masquant entiérement 
leur contenu, n’avaient pas encore été étudiés par Louis 
Pasteur (1880). 

Depuis cette époque, ce microbe, dans des milieux trés diffé- 
rents, fut maintes fois rencontré; sous des noms fort divers, il 
fut trés souvent décrit, mais, & notre avis, son étude nous a 
semblé bien incompléte, @ cette heure surtout ot quantité de 
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milieux, quantité de réactions permettent d’assez bien iden- 
tifler un micro-crganisme. 

Kn dehors du travail intéressant d’Orla Jensen (de Co- 
penhague) sur les ferments lactiques, qui, incidemment, range 
ce microbe parmi les betacocci, aucune étude n’en a été, a 
notre connaissance, faite ces derniéres années. 

Aussi nous permettons-nous de l’entreprendre ici succine- 
tement. 


1. — Morphologie. 


A. Micross. — Le microbe de la gomme du sucre se présente 
sous la forme d'un coccus analogue en dimensions aux grains 
moyens des streptocoques lacliques. Ces cocci sont tantdt 
isolés, tanlot réunis deux par deux, lantét disposés les uns a 
la suite des autres, formant des chapelets de 10-12 grains, et 
parfois plus, tantot groupés en petits amas de quelques 
éléments ou en énormes placards. Tous ces aspects, toutes ces 
dispositions se rencontrent fréquemment suivant que l’on 
emploie tel ou tel milieu. 

Leurs dimensions sont également variables, non seulement 
dans différentes cultures, mais encore dans chacune d’elles 


(fig. 2 et 3). 


B. Capstute. — Dans les milieux naturels (betteraves, 
dattes, etc.), le microbe gommeux est également entouré d’une 
capsule. Cette capsule peut n’étre qu’une simple auréole, qu'un 
léger halo qui encercle finement le microbe; il peut, dans 
d'autres circonstances, constituer une capsule énorme, une 
enveloppe aux dimensions extraordinairement grandes par 
rapport 4 celles de ’hdte qu'il entoure. 

Dans une méme préparation, on peut voir des éléments 
complétement nus, d'autres légérement voilés, d'autres 
entourés d’une gaine gigantesque. Cetle gaine, peu translucide, 
empéche de bien voir le microbe qui est 4 |’intérieur et tou- 
jours dans la région centrale. 


C. Grains. — Quand ces capsules sont de grandes dimensions 
et fort nombreuses, elles forment, en ‘se réunissant les unes 
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aux autres, des amas visibles a l’@il nu qui peuvent alteindre 
1 a2 millimétres de diamétre. 

Mais d’aprés nos constatations, ces gaines disparaissent 
rapidement lors de passages en milieux artificiels. Abondantes 
dans les premiéres cultures qui contiennent, avec la semence, 
les fragments solides de substratum (par exemple des frag- 
ments de betteraves), elles sont de plus en plus rares dans les 
suivantes. 

Apres trois ou quatre passages en milieu liquide sucré, la 
culture s’est pour ainsi dire stabilisée; elle a pris ses carac- 


Fic. 2. — Aspect du microbe de la Fic. 3. — Aspect du microbe de la 
gomme du sucre dans des cultures  gomme du sucre dans des cultures 
en milieux simples. en milieux sucrés. 


teres définitifs : elle est composée généralement de diplo- 
coques, entourés d’une capsule trés fine analogue a celle du 
pneamocoque ou du bacille lactique glaireux, tel que nous 
Pavons décrit antérieurement (1). 

Dans certains milieux, il est impossible de mettre en évi- 
dence des capsuies. Tel est le cas avec le milien formé de 
liquide d’ascite. C’est la d’ailleurs un fait intéressant & noter; 
ilsemble bien que la capsule mucilagineuse soit sécrétée par 
le microbe et cela en lespace de quelques minutes. Cetle - 
sécrélion parait étre une fonction ancestrale du microbe, et ne 
se produire que 1a ot l’élément doit se protéger contre les 


(1) Ges Annales, XXXV, 218, 1921. 
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agents habituels de sa destruction. Elle se forme toujours chez 
les microbes se cultivant in vivo, dans les tissus des plantes 
plus ou moins hostiles & son développement; elle s’affaiblit 
dans tous les milieux 7m vitro favorables & sa prolifération. A 
l'inverse de certains microbes pathogénes, elle ne se forme 
point dans les milieux albumineux (albumine d’ceuf, de lait, 
de sérum, d’ascite, etc.). 
Ce microbe est immobile. Il ne présente point de spores. 


If. — Coloration. 


Il se colore bien par tous les colorants basiques, usuellement 
employés dans les laboratoires. 

Il reste coloré par la méthode de Gram. 

La capsule se teinte assez facilement par les procédés de 
double coloration. 


Ii1. — Culture. 


GELOSE ORDINAIRE INCLINGE. — Sur /gélose ordinaire inclinée 
(gélose au bouillon de boeuf et a la peptone), le microbe 
gommeux du sucre forme des cultures trés gréles, comparables 
en tous points & celles des ferments lactiques ou 4 celles des 
streptocoques pathogénes : colonies de la grosseur d’une téte 
d’épingle. Fusionnées, elles forment un glacis, homogéne, 
trés mince (fig. 4). 

Dans le fond de eau de condensation du tube s’amassent 
de petits grumeaux. 

A 37°, la culture se développe en vingt-quatre heures; en 
quarante-huit heures elle atteint son plein développement. 


GELOSE AUX HARICOTS SUCREE, INCLINEE. — Sur ce milieu & 37°, 
en vingt-quatre heures, le microbe s’est bien développé ct 
d’une facon assez caractéristique. Les colonies ne tardent pas a 
se fusionner (en 48 heures); elles sont claires, translucides, 
semblables & de l’eau et « coulent », comparables en cela aux 
colonies de streptocoques glaireux. Les microbes offrent la 


forme de streptocoques. 
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GiLOSE AUX HARICOTS sUCREE, EN cuLot. — Se développe 
bien en vingt-quatre heures, & 37°, a la surface, disque plat, 
occupant toute la zone aérée. La culture est de plus en plus 
eréle au fur et & mesure qu'elle gagne la profondeur. 

Un fait curieux & noter est le changement de coloration du 
milieu aprés plusieurs jours de prolifération du microbe. La 
eélose primilivement jaune doré, translucide, est devenue 
opaque suivant la ligne de cullure microbienne. Les diastases 
sécrétées par Jes streptocoques ont diffusé rapidement dans 
toute l’étendue du milieu nutritif qui devient opaque et gri- 
sdtre, couleur café au lait, indiquant certainement une modi- 
fication chimique du milieu, sans changement appréciable 
d’ailleurs de consistance de ce milieu. 


GELATINE ORDINAIRE INCLINGE. — A la température du labora- 
toire, le microbe gommeux présente lcs mémes caracteres que 
sur gélose ordinaire inclinée. 


GELATINE AUX HARICOTS SUCREE, INCcLINEK. — C'est la le milieu 
de choix. En vingt-quatre heures, ala température du labora- 
toire, la culture est abondante; les colonies sont translucides, 
offrant l’aspect de gouttes de rosée. 

En trois ou quatre jours, elles deviennent énormes, perdent 
de leur translucidité et semblent recouvertes d'un enduit. 
opaque, ou mieux de verre craquelé. 

La culture « coule » et présente alors l’aspect d’un trone 
d’arbre recouvert de givre (fig. 5). 

Quelques jours aprés son début, se trouve rassemblé, dans 
le fond du tube, un liquide grumeleux, épais, abondant, dans 
lequel flottent des amas microbiens (aspect morphologique de 
staphylocoques). 

Comme ce dépot se fait assez rapidement, il n'y a pas liqué- 
faction de la gélatine. Le culot seul est légérement atteint par 
les diastases protéolytiques et présente une encoche caracté— 
ristique (fig. 6). 


GELATINE AUX HARICOTS SUCREE, EN ctor, — A la température 
du laboratoire, le développement est abondant; en vingt-quatre 
heures, & la surface du milieu se forme un disque translucide. 
Le microbe se développe également dans toute l’étendue de la 
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J 


piqdre, creusant en doigt de gant le milieu solide, et formant 
¢a et la, par cotés, des diverticules. La liquéfaction s’opére len- 
tement, progressivement et d’une facon continue, n’étant com- 


Ficure 4. Figure 5. FIGUKE 6. 


Culture sur gélose. Cullure en gélatine. Cullure sur gélatine. 


. yeaah vi 
pléte qu’en quinze jours, un mois et plus. A la période d’état, le 
tube présente une canalisation centrale avec des diverticules 
nombreux. Ces diverticules sonta peu pres vides. I] semble que 
la gélaline, au fur et 4 mesure de sa liquéfaclion, ait été détruite 

30 
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en grande partie par le microbe. Cet aspect est tout 4 fait caracté- 
ristique. Le tube parait renfermer des sacs de collodion réunis 
les uns aux autres par de petits opercules. Ces sacs contiennent 
dans leur fond des granules constitués par des bactéries aggluti- 
nées. D’aprés ces faits, les diastases liquéfiantes ne paraissent 
pas s’irradier au loin, car elles laissent des blocs de gélatine, 
voisine de leur champ immédiat d’action, complétement 


indemnes. 


CaroTTes EN TRANCHES. — A 22°, culture abondante aprés dix- 
huit & vingt-quatre heures. La surface du milieu, primitivement 
séche, devient humide et visqueuse; elle semble revétue de 
sirop de sucre, 

Microscopiquement, on constate des formes en cocci, rare- 
ment isolés, le plus souvent en placards, tres nombreux, agglo- 
mérés les uns aux autres. Assez souvent, on note la présence 


de capsules. 


BoutLton orpinAinu. — A 37°, en vingt-quatre heures, trouble 
du milieu, dépdt abondant, grumeleux. Pas de voile. Pas de 
changement de consistance. 

A la température du laboratoire, mémes caractéres que ci- 
dessus, mais apparaissant plus lentement. 


BovuitLON DE VIANDE AUX HARICOTS. — Excellent milieu de 
culture. En dix-huit heures, a 37°, trouble trés prononcé de 
tout le milieu. Lourdes ondes moirées par agitation. Puis 
dépot abondant. Pas de voile. Aprés quelques jours, le milieu 
s'éclaircit ; le dépdt est trés épais. La culture se rapproche par 
ses caractéres de celle des streptocoques, 


BovutLLon DE HARICOTS SACCHAROSE. — Dans ce milieu, le mi- 
crobe gommeux du sucre prolifére extrémement bien et sécréte 
des substances visqueuses, gommeuses, caractéristiques. I] est 
préférable, afin de pouvoir suivre l’évolution de consistance et 

’ sy: ’ r sae 
d aspect du milieu, d’opérer sur une assez grande quantité de 
matiére, par exemple, dans de petits ballons de 250 cent. cubes. 

A la température du laboratoire (15 & 20°), le milieu devient 
louche en vingt-quatre heures et légérement visqueux. En 
deux a trois jours, il est opalescent et gommeux. Un fil de pla- 
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tine déprime la culture, y creuse un petit sillon au niveau du 
point d’enfoncement, et lorsqu’on vient & le retirer il étire la 
masse en fils opaques et gluants de quelques centimetres de 
longueur. 

Lorsqu’on vide le ballon, la masse tombe, gluante, tres 
visqueuse, donnant l’apparence d’une solution épaisse de 
gomme légérement fluorescente. 

A la température extérieure (en hiver, de 2 a 8°), les carac- 
teres ci-dessus sont longs & apparaitre, mais ils sont plus accen- 
tués ; le liquide est beaucoup plus gommeux et l'on constate 
des formes capsulées plus nombreuses. 

A la température de l’étuve (37°), le développement est extré- 
mement abondant, mais le milieu reste liquide. La culture, 
dans ce dernier cas, est identique & celle que l’on obtient dans 
un milieu non saccharosé. Les microbes sont disposés en 
longues chaineltes (formes streptococciques). 

Lorsque le développement s’est fait dans d’excellentes condi- 
tions, on note: 

1° Une prolifération trés active du microbe ; 

2° La présence de formes capsulées ; 

3° L’opalescence et la viscosité du milieu. 

Ainsi, la végétation du micro-organisme atteint son optimum 
a des températures élevées (37°). L’opalescence et la viscosité 
qui vont toutes deux de pair atteignent leur maximum d’inten- 
sité a de basses températures. 

Les capsules sont difficiles & reproduire d'une facon con- 
stante, mais la viscosité ne parait pas essentiellement liée & leur 
abondance et certaines cultures qui en étaient dépourvues 
présentaient une viscosité encore fort prononcée. 


BoviLLoN DE HARICOTS SACCHAROSE, ADDITIONNE DE CHLORURE DE 
caLcium A 5 °/,. — Ce milieu favoriserait, d’aprés certains 
auteurs, la viscosité des cultures. En réalité, il ne parait pas 
en étre ainsi, du moins avec les échantillons microbiens que 
nous avons employés. 


BovulLLON DE HARICOTS SACCHAROSE, ADDITIONNE DE CARBONATE DE 
cuaux (& saturation). — La viscosité des cultures est moins 
abondante dans ce milieu que dans les précédents ; les formes 
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capsulées y sont également plus rares. Par contre, les éléments 
y vivent plus longtemps. Ils se présentent généralement sous 
la forme de diplocoques. 


BovuILLON DE HARICOTS SACCHAROSE, DILUBE, ADDITIONNE DE CARBO - 
NATE DE CHAUX (& saturation) [MILIEU DE CONSERVATION]. — Dans 
ce milieu peu nutritif les cultures sont trés gréles ; par suite de 
la faible quantité de sucre, elles ne présentent jamais de visco- 
sité; elles sont par contre tres résistantes et plusieurs mois 
aprés le début de leur développement, elles sont encore 
en vie. 

Les éléments microbiens se sont, Jes uns déposés sur le lit 
de carbonate de chaux quia pour but de saturer les acides pro- 
duits au fur et & mesure de leur formation, les autres enfouis 
dans ce dépot, restant 1a fort longtemps a l'état de vie ralentie. 
Sion a soin de sceller le tube, de le placer dans un endroit 
frais, & Vobscurilé, on peut aisément conserver vivantes les 
cullures de longs mois. 


Larr. — Le lait ensemencé avec le microbe de la gomme du 
sucre ne présente jamais de viscosité. ]] se coagule mais lente- 
ment. A 37°, la coagulation parait étre moins rapide qu’a la tem- 
pérature ordinaire; elle peut parfois faire complétement défaut. 

Laissé a la température du laboratoire, le lait ensemencé met 
une semaine, parfois plusieurs, avant de se prendre en masse. 
Par contre, aprés deux ou trois jours de développement, il se 
coagule lorsqu’on vient a le porter a ]’ébullition : la faible 
acidité développée en quarante-huit heures l’a sensibilisé. 

Voici les chiffres obtenus, exprimés en centimétres cubes de 
solution décimale de soude nécessaire pour neulraliser |'aci- 
dité : 

Aprés vingl-quatre heures (4 la température du laboratoire), pas de coagu- 


lation. : 
Témoin: ic.c. 6 Culture : 2 ¢.c. 5 


Aprés six jours (a la température du laboratoire), coagulation. 
Témoim sce cae Culture : 4 ¢.c. 5 


Lacro-sérum. — En dix-huit heures, culture assez gréle. Trés 
légeres ondes moirées. Pas de voile. Pas de dépot. 


MICKOBE DE LA GOMME DU SUCRE 449 


En quarante-huit heures, culture assez développée. Ondes 
moirées trés nettes. Pas de voile. Pas de dépot. 


Ligue Dascrte (dilué au cinquiéme avee de l'eau distillée). 
— Développement trés gréle. Pas d’augmentation de viscosité. 
Pas de microbes capsulés. 


Ligutpe p’AsciTe sAccuanrosé A 10 p. 100. — A la température 
extérieure, développement tres lent. Le milieu devient trés 
6pais, visqueux, blanchatre, semblable & une solution d’empois 
d'amidon. Trés nombreux cocci de dimensions énormes, aux 
contours variables, ne restant point colorés par la méthode de 
Gram ou ne le restant que partiellement. 

Aprés deux mois, le milieu est totalement éclairci, limpide 


et liquide. ll est eau de roche. Dépdt trés abondant, blanc 
crémeux. 


Kau peptonke. — Pas de développement. 


Eau peeronée sucrée. — Dans l’eau peptonée sucrée, voici les 
résultats obtenus aprés addilion des différents corps hydrocar- 
bonés. L’acidité est exprimée en centimétres cubes d'une solu- 
tion de soude décimale nécessaire pour Ja neutralisation du 


milieu. 
Témoin Culture Différence 


Amidon —= Oe 0,4 0 Culture trés abondante. 
Xylose. == iid 5,2 4,4 Culture assez abondante. 
Inuline. =105'6 0,6 0 Pas de culture. 
Saccharosv. == M4 4,8 3,4 Culture trés abondante. 
Lactose . le 5,0 3,5  Cullure assez abondante. 
Levulose . == 4) ail 6,6 5,5 Culture abondante. 
Raffinose. = al) 3,1 2,1 Culture abondante. 
Arabinose . ys == 41 (0) ol 2,1 Culture abondante. 
Raffinose et arabinose. = 1,5 7 5,5 Culture trés abondante. 


Dans aucun cas, il n’y a dégagement de gaz, comme on peul 
le constater par l’adjonction de petites cloches de verre aux 
tubes renfermant le milieu de culture. 

On voit, par le tableau précédent, que le saccharose est attaqué 
par le microbe et que l'acidité produite est assez prononcée. 
Elle ne parait d'ailleurs avoir aucune influence directe sur la 
production de la gomme, ne l’accélérant pas, ne la tempérant 
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point. Il en est d’ailleurs de méme sur la vitalité du microbe 
qui peut supporter une acidité supérieure & l’acidité maxima 
produite. 

Il était intéressant de savoir si certains de ces sucres avaient 
été dédoublés sous l’action des diastases du microbe de la 
gomme. Pour ce faire, nous avons ajouté de la levure de biére 
faisant fermenter les hexoses (glucose, lévulose, galactose). 

Les résultats ci-dessous sont, & ce point de vue, tous 
négatifs : 


Action de la levure 
de biére 
/ Amidon. . . 


ws 

ka 
cy 
n 
oO 
| 


Microbe de ia gomme du 
sucre ensemencé dans 


, Mee ee SaccharOses .. ii) eee 
VYeau peptonée salée + 


TLACHOSC™ a9 ais ae eee 
Wévuwaloses of a o. = «_* 
Ratinose. timers s 
INEM OTTVOSES 6 5 So 6 6c 


pearetl, See 


IV. — Vitalité. 


Sur gélatine sucrée inclinée, laissée & la température du 
laboratoire, il vit parfaitement deux mois. Il suffit donc, pour 
éviter toute surprise, de faire des repiquages tous les mois ou 
mieux encore tous les quinze jours. 

En employant ce milieu, on a l’avantage de reconnaitre 
immédiatement, par l’aspect de la culture, si cette derniére est 
contaminée ou non. 

Voici un petit tableau des essais de cultures faites 4 des 
périodes de temps différentes : 


Age de la culture sur gélose Résultat 
sucrée inclinée de 
(température du Jaboratoire) l’ensemencement 
1/2 mois positif 
1 mois — 
1 mois 1/2 _ 
2 mois _ 
2 mois 1/2 _— (apres ensemencement léger). 
3 mois — (apres ensemencement massif. 
3 mois 1/2 négatif. 


Comme la plupart des microbes trouvés dans la nature et 
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isolés de produits végétaux, il supporte parfaitement les basses 
températures; bien mieux, il commence a proliférer dans des 
milieux relativement froids (5 & 6°). L’optimum de la tempéra- 
ture de développement parait étre vers 30-35°. A 40°, les cul- 
tures sont déja un peu gréles. A 50°, le microbe ne se déve- 
loppe plus mais conserve sa vitalité, méme soumis pendant 
plusieurs heures a cette température. A 60°, il est tué en un 
quart d’heure environ. 

La présence de capsules ne parait point modifier sensiblement 
la résistance du microbe a la chaleur. Il en est du moins ainsi 
lorsque, pour étudier cette résistance, on se sert de cullures 
liquides, placées en tubes scellés et plongés dans des _ bains- 
marie & température variable. — 

Par contre, une culture liquide, étendue sur une surface 
quelconque, résiste plus longuement & la dessiccation, toutes 
choses égales d’ailleurs, avec des formes capsulées qu’avec des 
éléments nus, ce qui était & prévoir. 


V. — Réactions biologiques. 


Le fait intéressant dans l'étude de ce microbe réside dans sa 
production, en milieu sucré, d’une substance visqueuse. Le 
sucre qui provoque la formation de ce produit est exclusive- 
ment le saccharose. La quantité 4 ajouter au milieu pour 
obtenir le maximum de viscosité est de 10 p. 100. Au-dessous, 
de 5 & 10 p. 100, la viscosité est plus faible; au-dessus, de 10 a 
20 p. 100, elle reste stalionnaire ; de 20 & 30 p. 100, elle parait 
légerement diminuée. 

Cette viscosité reste fonction du milieu qui doit étre trés 
nutritif et dont la composition doit se rapprocher de celle de son 
milieu d’origine; il doit donc renfermer des albumines végé- 
tales, des matiéres hydrocarbonées diverses {du saccharose en 
particulier] et des sels variés; le milieu artificiel au jus de 
haricots sucré est excellent. 

Le produit visqueux précipite par l'alcool & 95°. 

Le précipité lavé a l’alcool et redissous dans l'eau & différentes 
reprises : 

4° Ne réduit pas la liqueur de Fehling; 

2° Ne se colore pas par liode. 
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Traité par l'ébullition aprés adjonction d’acide sulfurique 
dilué, il réduit la liqueur de Fehling. 

L’action de ce microbe sur les sucres est intéressante parce 
qu'il en fait, par ses diastases, fermenter un grand nombre et 
précisément de ceux qui se rencontrent plus particuliérement 
dans les substances végétales. De 1 a voir, dans ces phéno- 
ménes, un caractére ancestral, il n'y a qu’un pas, et cetle 
hypothés:e semble confirmée par ce fait que lon peut trés 
souvent délerminer le milieu et Vhabilat ordinaire d’un 
microbe en connaissant lvs substances sur lesquelles il proli- 
fere activement in vilro ou quil attaque d'une facon toute par- 
ticuliére. 

Orla Jensen a décril les microbes voisins de celui dont nous 
tracons | histoire daus un groupe spécial de ferments lactiques, 
les betacoccr. Parmi les espéces quwil décrit, le Betacoccus 
arabinosaceus se rencontre toujours dans le rouissage des 
plantes textiles(chanvre, lin, etc.); or les substances pectinées 
qui sont soumises a cette opéralion contiennent, d’aprés 
Erhlich, un groupe « arabinose ». 

Trailée par distillation, la culture visqgueuse donne un dis- 
tillat aromatique, contenant principalement de l’alcool (réac- 
tion positive au bichromate de polasse) et d'autres produits 
accessoires (aldéhydes, acides) en infimes proportions. 

Il ne donne pas d’acélyl-méthyl-carbinol (réaction de 
Lemoine). 

Nous avons vu que ce microbe était encore intéressant par 
son action diastasique sur les matiéres proléiques (liquéfaction 
de la gélatine, ulilisée secondairement comme milieu nutritif, 
coagulation du lait, etc.). 

Il ne parait pas contenir de diastases hémolysantes (pas de 
lyse des globules rouges). 

La bile ne parait ayoir aucune action favorable (ni accéléra- 
tion, ni développement dans les milieux biliés) ou défavorable 
(pas de lyse du microbe en présence de bile ou de sels biliaires). 


Diasrases répuctrices. — Le microbe de la gomme ne parait 
point contenir de diastases réductrices. Cultivé sur des milieux 
au sous-acétale de plomb, au rouge neutre, au nilrate de 
potasse, au bleu de inéthyléne, il ne les modifie point 
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CaRAcTERES PATHOGENES, 
1° Cuez L’HomMME, ce microbe est certainement dénué de tout 
pouvoir pathogéne pour homme, quien absorbe journellement 
des quantités plus ou moins importantes dans ses aliments 
Vorigine végétale. 


2° CHEZ L’ANIMAL, — Ingestion. On fail ingérer A des cobayes 10 cent. cubes de 
bouillon saccharosé (culture de vingt-quatre heures a la température du labo- 
ratoire). Les animaux n’éprouvent aucun symplome morbide. L’un d’eux est 
sacrifié vingt-quatre heures aprés le début de l’expérience : le tube digestif 
ne renferme plus de microbes gommeux. Les selles des autres animaux con- 
tiennent de ces éléments en plus ou moins grande quantité pendant les 
vingt-quatre premiéres heures qui suivent l'ingestion. 

Inoculation sous-culanée. — On injecte 5 cent. cubes de bouillon (V. plus 
haut) sous la peau du flanc & des cobayes. Deux heures apres linoculation, 
on constate déja une boule d’aedéme au point d’injection. A la section, les 
téguments sont trés congestionnés; le tissu cellulaire offre un exsudat gélati- 
niforme. Microscopiquement, on y constate la présence de nombreux microbes. 
les uns libres, les autres phagocytés avec leur petite capsule. 

Vingt-quatre heures aprés l'inoculation, l'ceedéme a completement disparu: 
on ne dislingue plus, ni macroscopiquement, ni microscopiquement, aucune 
Iésion. 

Inoculation intrapérifonéale. — 5 cent. cubes de bouillon /V. plus haut) 
sont inoculés dans le péritoine de cobayes; deux heures apres, un des ani- 
maux est sacrifié; la cavilé abdominale est ouverte: sérosité assez abon- 
dante, translucide, incolore. Le liquide gommeux, opalescent, a disparu. 
Microscopiquement, nombreux microbes recouverts de leurs petites capsules 
inchangées. Léger début de phagocytose ; globules blancs mono- et polynu- 
cléaires nombreux. 

Vingt-quatre heures aprés Vinoculation, d'autres animaux sont sacrifiés; 
ils ne présentent aucune lésion, ni reliquat de lésions macroscopiques ou 
microscopiques. 


Tels sont les caractéres principaux de ce micro-organisme. 
Cette bactérie extrémement répandue dans la nature est inlé- 
ressante par ce double fait que, d’une part, elle donne des 
produits gommeux dans les solutions saccharosées ott elle proli- 
fére, et que, d’autre part, elle se rencontre précisément parmi 
les substances végétales riches en ces mémes produits muciia- 
gineux. 

Ces microbes ne sont point pathogénes et les produits quils 
sécrétent ne sont point toxiques. 

Peut-étre dans l'avenir utilisera-t-on leurs propriétés pour 
transformer des solutions liquides en solutions gommeuses. Il 
sera toujours aisé, lors d’une expertise, de reconnaitre la pré- 
sence de ces microbes qui se trouveront alors en quantilé abon- 
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dante. Comme les corps mucilagineux se forment aux dépens du 
saccharose, c’est-a-dire au détriment d’une substance de plus 
grande valeur, il ne semble point qu'il y ait intérét a faire cette 
dégradation biologique. Toutefois, on se souvient que dans 
certains cas, comme dans la fabrication de la biére, on évite 
la transformation totale de l’amidon en sucre et par suite en 
alcool], afin de conserver par une proportion importante de 
dextrine non transformée, le moelleux si apprécié dans cette 
boisson et une teneur alcoolique moins élevée. 

Quant a lutilisation des gommes proprement dites, sécrétées 
par le microbe, puis isolées, purifiées, il semble qu’elle ne 
puisse étre actuellement envisagée, car d’autres bactéries, 
dans certaines circonstances, sécrétent des substances analogues 
en plus grande proportion et possedent une viscosité plus 
prononcée. 


LES VACCINATIONS ANTIRABIQUES 


A LINSTITUT PASTEUR EN 1921 


par JULES VIALA, Préparateur au Service antirabique. 


Pendant l'année 1921, 998 personnes ont subi le traite- 
ment antirabique 4 l'Institut Pasteur de Paris: 1 est morte 
de la rage. 

La statistique s’établit donc ainsi : 


Personnes traitées.......... 998 
IM OIE ot fod Ue abcd EES Saltese es mt he 4 
MMorEVNS fo WODs oh 5 be oe 6 4 oo 9 0,10 


Le tableau ci-dessous indique les résultats généraux des 
vaccinations depuis lorigine : 


“ PERSONNES MORTALITE “ PERSONNES MORTALITE 
ANNEE : MORTS A B 4 MORTS 
traitées p- 100 traitées p. 100 


0,39 
0,44 
0,43 
0,38 
0,19 
0,24 
0,00 
0,29 
0,00 
0,00 
0,00 
0,15 
0,24 
0,26 
0,16 
0,16 
0,53 
0,40 


755 
724 
712 
786 
524 
467 
404 
344 
395 
330 
373 
654 
.388 
543 
803 
813 
126 
998 


1886 
1887 
1888 
1889 
1890 
18914 
1892 
1893 
1894 
1895 
1896 
{897 
1898 
1899 
1900 
1904 324 
1902 005 
1903 628 


-671 
. 7170 
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Les personnes trailées & l'Institut Pasteur sont divisées en 
trois catégories : 

Catégorie A. — La rage de l’animal mordeur a été expéri- 
mentalement constatée par le développement de la maladie 
chez des animaux mordus par !ui ou inoculés avec son bulbe. 

Catégorie B. — La rage de l'animal mordeur a été constalée 
par examen vétérinaire. 

Catégorie C. — L’animal est suspect de rage. 


Nous donnons ci-aprés la répartilion entre ces catégories des 
personnes traitées en 1920: 


MOR SURES MORSURES MORSURES TOTAUX 
a la téle aux mains aux membres 
ee Bag ee a 
; = = = S 
ANNEE = = = x 
a n row n n a, CA n a 2 n A. 
sf — 2 = 2 _ ma cae 
si 2 (18 boobs (| Ses ee alee Nella ol mcamne 
Sa | a ee ee een 
8 5 5 8 
= = 2 = 
SS | ee i ee 
Catégorie A. .} 20 i © |) Ba 4 yp Ae O 0 64 0 
Catégorie B. .] 36 0 0 1144 0 0 | 232 0 0 | 442 4 0,54 
Catégorie C. .] 32 0 0 | 247 0 0 1243 0 0) 522 0 0 
88 0 0 | 418 4 0 | 492 0 0 | 998 4 0,10 


Répartition par départements des 998 personnes traitées 
mordues en France. 


Ardéche 1 | Dordogne. . t 
Aisne. 3 Doubs 5 
Allier. 8 Drome . 4 
Ardennes. . 5 Eure . : 3 
Aube. . 7 Finistére . . . 30 
Calvados . 4 | Gers . a 3 
Cantal . $y 18 Ille-et-Vilaine. . 54 
Charente-Inférieure. . 5 Indre. Awe 43 
Cher . 12 | Indre-et-Loire. . . 8 
Corréze. 42 | Jura 8 
Cote-d’Or. . 9 | Landes. 6 
Cétes-du-Nord . 46 | Loiret VEE. 9 
Creuse. . 44 | Loir-et-Cher . . 10 
1 


Deux-Sévres . 


Loire-Inférieure. . 
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Loire (Haute-) . 


hed Poa aas: eet 40) Rhin (Hats. eee 3 
Lot. .. eee tee ei sole WY Gee © ny ace et Se Ty 2 
Lot-et-Garonne. ...... 3 | Sadne-et-Loire ..-—< 4) ue 8 
NAIC Sears Mer such: Se Sie ete Get 2 | SSarthes sos 5 3 eee tee 5 
Maine -et-Leoire, 4025 ces 8) 18 | Savoie... ce 3 4 
Manche io. wae. & 20 EScines. a4) i teed 
Marne (Haute-)... . 2 | Seine-et-Marne......... 10 
Mayentte. 34s & 4 « Seen ieScine-e1- Oscar nen eae 66 
Meurthe-et-Moselle. . . . 1 | Seine-Inférieure ........ ‘4% 
Meuse: 275 = « es et ao 8 Somme pants oo Oe 44 
INGOTS shane ko 6-8 a ae. Cia MG ate cee gy geet Aen ee ont al 
Moselle Ree re ae 8 | Tarn-et-Garonne. 2 
INTO VRC gaa Mie 4 0 AA ate at Mal ClilSemmet cece. © ets ace eee 4 
Nord Pic eh OME aE a Pe ASE Vien dé eres ts. lan tia: 21 
DISCMer ere te ic heb ee AO, CRE Viein ee eMEretce 6 es eet Ul 
ENC yim mcr ars Di--<. & Soke —e iL |) WaWSKS, (ERIM oo 6 a 6 6 5 8 7 
Pas-de-Calais... ...... ero ADF MVOC BE Siem org sate Spicy pie sae 4 
Puy-de-Doéme.......... 8 ViOMMNC UMA tenes htpered ecm ey somes 10 


Au point de vue de leur nationalité, les personnes traitées 
se répartissent de la facon suivante : 


JNUIGTUGEEING,, a 5 9 a6 6 a 6 oc 6 
ISyoidsitee So alé. a #02 2 
SUISSCRa Ne ie oe shied Sed ees 4 


Soit 11 étrangers, 987 Frangais. 


PERSONNE TRAITEE MORTE DE LA RAGE APRES LE TRAITEMENT. 


Duverger (Charles), dix-neuf ans, demeurant 4 La Charité (Niévre). Mordu 
le 7 octobre A la main gauche : 3 morsures pénétrantes qui ont saigné. 
Traité du 8 octobre au 1°" novembre. 


Les premiers symptémes rabiques se sont manifeslés le 6 décembre. — 
Mort le 8 décembre. 


Chien reconnu enragé par M. Foncelle, vétérinaire. 

Le méme chien a mordu six personnes, trés gravement, qui ont subi le 
traitement antirabique a l'Institut Pasteur, et qui se portent bien. 

Les animaux inoculés avec le bulbe de l'animal mordeur ont pris la rage 
le trente-deuxiéme jour. 


Le Géerant : G. Masson. 
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Paris. — L. MARKTHEUX, imprimeur, 1, rue Cassette. 


HEL. JUNG, PARIS 


Puor. EUG. PIROU. 
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ALPHONSE LAVERAN 
1845 - 1922 


